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Depuis Bretonneau, la diphthérie est regardée comme une 
maladie spécifique et contagieuse ; aussi dans ces dernieres 
années a-t-on entrepris son étude au moyen des méthodes 
microbiennes qui ont déja permis de trouver la cause de beau- 
coup d’autres maladies infectieuses. Nous ne rappellerons pas 
ici tous les microcoques el tous les bacilles que l’ona retirés des 
fausses membranes diphthéritiques, et qui tour a tour ont été 
regardés comme spécifiques par ceux quiles ont isolés et décrits. 


Nous parlerons surtout des travaux de M. Klebs etde M. Leeffler 


qui ont fourni des données exactes sur la nature de la diphthérie. 

M. Klebs', le premier, a signalé un bacille spécial a la 
diphthérie, il a décrit sa disposition dans les fausses membranes 
ala surface des muqueuses malades; mais c’est & M. Leffler * 
que l’on doit Je travail le plus considérable qui ait été fait sur la 
question. M. Leeffler a étudié 25 cas de diphthérie : dans la 
plupart d’entre eux il a trouvé, & l’examen microscopique, le 
bacille de M. Klebs ; dans 6 cas il a isolé et cultivé ce bacille a 
l’état de pureté. Il a pu reproduire sur les pigeons, les poules, 
les lapins et les cobayes la fausse membrane diphthéritique, en 


1. Congrés de Wiesbaden 1888. 
z. Miltheilungen aus den Kaiserl. Gesundheitsamle, vol. 1, 1884, p. 421. 
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badigeonnant avec des cultures pures la muqueuse excoriée de la 
conjonctive, de la trachée, du pharynx et du vagin. Il a étudié, 
en outre, sur un certain nombre d’espéces animales, les effets 
de l’inoculation sous-cutanée ou intra-veineuse de ce bacille. 
Malgré les résultats tres intéressants qu’il a obtenus, M. Loeffler 
ne s’est pas cru autorisé & affirmer que le bacille de M. Klebs 
est le bacille de la diphthérie, et a la fin de son mémoire il 
expose les raisons qui sont pour ou contre la spécificité du 
microbe qu'il vient d’étudier. Parmi les arguments opposés a 
cette spécificité, il faut signaler: l’absence de paralysie chez les 
animaux qui ont résisté aux inoculations, la présence d’un bacille 
identique a celui de Ja diphthérie dans la bouche d’un enfant 
sain, et enfin l'insuccés de la recherche du bacille dans certains 
cas typiques de diphthérie. 

Dans une seconde communication ', M. Leffler rapporte 
quil a trouvé le bacille de Klebs dans dix nouveaux cas de 
diphthérie, et il fait connaitre en outre que, dans les fausses 
membranes, il existe un microbe trés voisin de celui de Klebs, 
mais qui en differe surtout en ce qu'il n’a aucune action nocive 
sur les animaux. 

Récemment M. G. Hoffmann? a publié un mémoire sur la 
diphthérie; il y confirme en partie les résultats que nous venons 
de citer et déclare quil ne lui a pas été possible de lever le 
doule qui existe encore au sujet de la spécificité du microbe 
étudié par M. Loeffler. M. Hoffmann a rencontré dans les fausses — 
membranes, a cdté du bacille de Klebs, un autre bacille qui lui _ 
ressemble, mais qui est dénué de virulence. Il a retrouvé le méme 
microbe dans des cas d’angines scarlatineuses et rubéoliques. 
M. Hoffmann insiste sur les variations qu il a constatées dans la 
virulence du bacille supposé spécifique. Dans certains cas de 
diphthérie, le bacille isolé s'est montré inoffensif pour les cobayes, 
tandis que dans d’autres cas il tuait ces: animaux comme l’a 
décrit M. Loeffler; d’autres fois il faisait mourir les jeunes cobayes 
et était sans effet sur les cobayes plus agés. Enfin, M. Hoffmann 
a observé que dans les vieilles cultures l’organisme était moins 


1. Societe des médecine de Berlin, scance du 24 avril 4887. V. Centralbatt fur Bakt., 
vol. II, p. 405, 4887. 

2. Recherches sur le bacille diphtheritique de Klebs et de Leeffjer ct sur son impor- 
tance pathogene, par Georg. von Hoffmann. Wiener med. Wochenschrift, nos3 et 4, 1888. 
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virulent, et que des cobayes inoculés avec les cultures anciennes 
résistaient a Vinoculation d’une culture fraiche. 

{] faut reconnaitre que si le travail de M. Leffler n’a pas 
résolu la question de l’étiologie de la diphthérie, il a trés bien 
préparé Pétude de cette maladie. Il nous a servi de point de 
départ dans les recherches que nous publions aujourd’hui et qui 
nous permettent d’affirmer que le bacille de MM. Klebs et Leffler 
est le bacille spécifique de la diphthérie. En effet, nous l’avons 
trouvé dans tous les cas (15) de diphthérie que nous avons exa- 
minés; avec les cultures pures de ce bacille nous avons, comme 
M. Leeffler, reproduit les fausses membranes chez les animaux ; 
mais, plus heureux que lui, nous avons pu leur donner des para- 
lysies analogues a celles que l’on observe chez l'homme 8 la 
suite dela diphthérie. Enfin nous avons démontré que les cultures 
de ce hacille contiennent un poison qui, selon les doses aux- 
quelles on l’injecte, tue rapidement les animaux ou leur donne 
des paralysies sans l’intervention de microbes vivants. 


]. — BACILLE DE LA DIPHTHERIE. 


\ 


Sa séparation. — Ses caractéres, — Sa culture. 


M. Klebs et aprés lui M. Loeffler ont tres bien décrit l’aspect 
que présente au microscope la coupe d’une fausse membrane 
diphthéritique et de la muqueuse a laquelle elle est adhérente ‘. 
Dans lescas de diphthérie 4 marche rapide, aprés coloration des 
coupes aubleu de méthyléne, on voit que les parties superficielles 
de la fausse membrane sont formées par une couche de petits 
bacilles presque a l’état de pureté. Ce-sont les bacilles de Klebs. 
Ils sont séparés de la muqueuse, dépouillée de son épithélium, 
par une couche de fibrine granuleuse et par un réseau fibrineux 
adhérent au tissu muqueux, dont les vaisseaux tres dilatés ont 
laissé échapper des globules rouges. Souyent aussi la zone la 
plus superficielle de la fausse membrane contient des microbes 
divers, batonnets, microcoques et chainettes, mélangés aux 
amas de bacilles de Klebs qui sont au contraire prédominants 
immédiatement au-dessous. Ces petits bacilles, disposés comme 
nous venons de le dire, sont seuls caractéristiques de la diphthé- 


4. Voir aussi le bel ouvrage de M. Girtel sur l’anatomie pathologique de la 


diphthérie. 
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rie. [ls sont surtout nombreux dans les cas tres infectieux, 
tandis que les autres microbes se rencontrent dans beaucoup 
d’angines qui n’ont rien de commun ayec la diphthérie. 

Pour extraire de ces fausses membranes le bacille spécifique 
a l'état de pureté, voici le procédé que nous avons suivi ; il 
differe tres peu de celui mis en ceuvre par M. Loeffler. Avec un 
fil de platine, on étale a la surface d’un tube de sérum coagulé 
une petite parcelle de la fausse membrane. Avec le méme fil, 
sans le recharger de semence, on fait plusieurs stries sur diffé- 
rents tubes de sérum. Dans les tubes ensemencés les premiers il 
se développe, & la température de 33°, le long des stries, un 
grand nombre de colonies variées trop rapprochées pour étre 
reconnues, mais dans les tubes semés en dernier lieu les colonies 
sont assez nettement séparées pour que l’on puisse distinguer 
parmi elles celles du bacille spécifique. Elles se présentent sous 
forme de petites taches arrondies, blanc grisatre, dont le centre 
est plus opaque que la périphérie. Elles poussent énergique- 
ment sur le sérum et forment bient6dt de petites plaques rondes, 
grisdtres et saillantes. La rapidité du développement sur le 
sérum fait que les colonies de ce bacille sont déja tres apparentes 
avant que les organismes d’impureté aient pullulé. Lorsqu’on 
areconnu, au microscope, qu'une colonie est formée de bacilles 
purs, on la seme de laméme facon sur plusieurs tubes de sérum 
et on obtient ainsi rapidement des cultures pures. 

Les colonies du bacille de la diphthérie croissent plus lente- 
ment sur la gélose nutritive que sur le sérum, mais elles pren- 
nent sur ce terrain un aspect trés caractéristique. Au lieu de 
faire des plaques a la fagon ordinaire pour séparer les microbes 
des fausses membranes, nous taisons a la surface de tubes de 
gélose des ensemencements successifs au moyen du fil de pla- 
tine, absolument comme nous |’avons décrit pour les tubes de 
sérum. Le développement sur la’ gélose se fait bien a 33°. Au 
bout de 30 & 48 heures, sur les tubes semés en dernier lieu, on 
distingue de petites taches blanches plus épaisses au centre, 
qui sont des colonies du bacille diphthéritique. 

Le microbe de la diphthérie, ainsi isolé, et coloré au bleu 
alcalin, comme I’a indiqué M. Loeffler, parait plus petit que dans 
les fausses membranes. I] est & peu pres de la longueur du 
bacille de la tuberculose, mais plus épais; ses extrémités arron- 
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dies prennent plus fortement la couleur que la partie moyenne. 
Lorsgque la culture est plus agée, les batonnets ne se colorent 
plus uniformément; on voit dans l'intérieur des grains trés 
foncés qui donnent Villusion de spores. Le milieu solide qui 
parait lui convenir le mieux est le sérum solidifié de boeuf, de 
mouton ou de cheval, apres addition d’un peu de peptone. 

Le bacille de la diphthérie est immobile. Il pousse abondam- 
ment dans les milieux Jiquides; le bouillon de veau légerement 
alcalin préparé avec une partie de viande pour deuy parties 
d’eau nous a surtout servi dans ces recherches. Apres quelques 
jours de culture, le bouillon primitivement alcalin est devenu 
acide; cette acidité persiste assez longtemps, puis elle est rem- 
placée par une réaction alcaline si l’air a libre acces dans la 
culture. Le développement dans le bouillon se fait sous forme 
de petits grumeaux qui se fixent sur la paroi des vases. A l’abri 
de lair, dans le vide, le bacille se cultive facilement, mais moins 
énergiquement cependant qu’d l’air; dans ce cas le bouillon 
devient également acide et conserve cette réaction. 

L’acidité est plus prononcée dans les cultures faites dans le 
bouillon glycériné que dans le bouillon simple; dans ce milieu, 
qui devient bient6t dune acidité exagérée, le bacille perd sa 
vitalité. I] en est de méme quand il croit sur le sérum glyecé- 
riné, qui prend alors une réaction acide, ce qui ne s’observe 
pas avec le sérum ordinaire. Le bacille se conserve longtemps sur 
le sérum et dans les bouillons soit a l’étuve, soit a la tempé- 
rature ordinaire. Nous avons gardé pendant plus de six mois 
une culture faite dans le bouillon et enfermée dans des tubes 
scellés & la lampe. Semée aprés ce long temps, elle a donné un 
beau développement et s’est montrée tres active sur le cobaye 
et le lapin. 

Dans les cultures anciennes, soit sur milieu solide, soit dans 
milieu liquide, les bacilles ont presque tous perdu la propriété 
de prendre les matitres colorantes. Quelques-uns, qui pré- 
sentent des formes renflées, arrondies ou en poires, se teignent 
encore fortement. Ces variétés de formes sont bien connues de 
tous ceux qui ont fait des cultures de ce microbe. 


II. ~- ACTION SUR LES ANIMAUX. 


Inoculation sur les muqueuses. — Pour mettre en évidence le 
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réle du bacille de Klebs dans la diphthérie, on devait tout d’a- 
bord essayer de reproduire, avec les cultures pures, les fausses 
membranes diphthéritiques. M. Loeffler y a parfaitement réussi 
sur les lapins, les pigeons et les poules, en excoriant, avec un 
filde platine chargé de culture, soit la muqueuse du pharynx, 
soit celle de la conjonctive ou méme celle de la vulve chez les 
cobayes. En inoculant de la méme fagon le bacille de Klebs 
dans la trachée des lapins et des pigeons, apres trachéotomie, il 
a souvent amené la>mort de ces animaux. Il est nécessaire 
pour donner la maladie de léser la muqueuse : un simple badi- 
geonnage sur une muqueuse saine ne suffit pas a produire les 
membranes croupales. 

Nous ne pouvons que confirmer les résultats de M. Leeffler; 
les animaux de nos expériences se sont comportés comme 
ceux des siennes, avec cette différence toutefois que Vissue 
fatale est pour ainsi dire larégle pour nos inoculés apres trachéo- 
tomie. L’affection que lon produit ainsi chez le lapin rappelle 
le croup chez !homme. La difficulté que l’animal éprouve a 
respirer; le bruit que fait lair en passant par la trachée obstruée ; 
laspect de la trachée congestionnée et tapissée de fausses 
membranes, le gonflement cedémateux des tissus et des gan- 
glions du cou, rendent cette ressemblance absolument frap- 
pante. 

Inoculations sous-cutanées. — M. Leeffler a trouvé que chez 
le lapin et le pigeon l’inoculation sous-cutanée était loin d’étre 
aussi meurtriére que l’inoculation dans Ja trachée. L’injection 
sous la peau des pigeons ‘et des lapins ne faisait pas mourir ces 
animaux, mais produisait simplement une nécrose des tissus. Les 
cultures que nous avons obtenues sont beaucoup plus actives que 
celles de M. Lovffler, puisqu’elles tuent les pigeons et les lapins 
qui les regoivent sous la peau. L’introduction, dans le muscle 
pectoral et le tissu sous-cutané des pigeons, de un centimetre cube 
d'une 13° culture de diphthérie, a causé leur mort en moins de 
60 heures. Ils succomhent encore avec des doses inférieures a 
1/2 centimetre cube, mais ils se rétablissent le plus souvent 
lorsqu'ils sont inoculés avec un cinquiéme de centimetre cube. 
A l’autopsie, on trouve au point d’inoculation, sous la peau et 
dans le muscle, un petit enduit grisatre et un cedeme gélatineux. 
Le muscle quiarecu une partie du liquide est gonflé et ses fibres 
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ont une teinte jaune. On ne rencontre aucune lésion apparente 
des organes internes, si ce n’est de la congestion. Les vaisseaux 
sont dilatés et contiennent un sang noir et mal coagulé. 

Les lapins meurent aussi apres une inoculation sous-cutanée, 
si celle-ci a été faite avec une dose de culture suffisante. Un lapin 
qui avait recu sous la peau, 4°¢ d’une 13° culture dans le bouillon, 
succomba en moins de 4 jours; un autre qui avait été inoculé de 
la méme maniére, avec 2°, mourut le 5° jour, tandis qu’un troi- 
siéme, auquel on avait injecté seulement 1° dela méme culture, 
finit par se rétablir. Apres l’introduction du bacille dela diphthérie 
sous la peau d’un lapin, on observe bientét un cedéme consi- 
dérable; l’animal devient triste, ne mange plus et meurt sans 
convulsions, dans l’attitude ou il se trouve. L’autopsie montre 
au point d’inoculation un edéme étendu infiltrant un tissu induré 
avec piqueté hémorrhagique, un gonflement des ganglions de 
laine et de l’aisselle, une congestion de l’épiploon et du mésentére 
avec de petites ecchymoses le long des vaisseaux. Le foie friable 
présente une teinte jaune, etilest le siege d’une dégénérescence 
graisseuse: L’épanchement pleurétique est exceptionnel et les 
poumons sont presque toujours sains. 

Les cobayes sont plus sensibles que les lapins 4 l’action du 
bacille de la diphthérie. L’introduction sous leur peau d’une petite 
quantité de culture améne toujours la mort, souvent en moins 
de 36 heures, avec des lésious typiques que M. Leeffler a bien dé- 
crites. Ces lésions consistent en un enduit membraneux grisatre 
limité au point d’inoculation, en un cedéme gélatineux plus ou 
moins étendu, et en une dilatation générale des vaisseaux 
qui se traduit par la congestion des ganglions et des organes 
internes, principalement des capsules surrénales. Le plus sou- 
vent un épanchement séreux remplit les plévres, et parfois le 
tissu pulmonaire est splénisé. I] est remarquable que la pleuré- 
sie, qui est la regle chez le cobaye aprés l’inoculation de la diph- 
thérie, ne se rencontre que trés rarement chez le lapin; au con- 
traire, la dégénérescence du foie qui est fréquente chez le lapin 
manque chez le cobaye. 

Injections intra-veimeuses. —L’injectionintra-veineuse de nos 
cultures pures sur sérum ou dans bouillon, nous a donné 
chez les lapins des résultats différents de ceux qu’a obtenus 
M. Leeffler. Cet auteur n’a jamais yu mourir les lapins a la suite 
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de ces inoculations ; au contraire, leur mort est la regle apres 
V'injection intra-veineuse de nos cultures. A la fin de ce mémoire. 
on trouvera le récit de plusieurs expériences faites sur ce point; 
nous nous bornerons & dire qu’a la suite de ]’introduction dans 
leurs veines de 4c de culture, les lapins meurent en général en 
moins de 60 heures. Les lésions que l’on trouve a l’autopsie 
sont une congestion générale des organes abdominans, une 
dilatation des vaisseaux, le gonflement des ganglions, une né- 
phrite aigué et tres souvent une dégénérescence graisseuse 
du foie qui présente cette teinte jaune dont nous avons déja parlé. 
Chez les animaux qui ne succombent pas dans un aussi court 
délai, il survient au bout de quelques jours des paralysies 
typiques sur lesquelles nous reviendrons plus tard. 

Inoculations dans le néritoine. — L’inoculation du bacille de 
la diphthérie dans le péritoine tue les cobayes moins rapidement 
que J’inoculation sous-cutanée. Des cobayes inoculés, dans la 
cavité abdominale, avec 1° et 2° de culture, mouraient le 3° et 
le 4° jour, tandis que des cobayes témoins inoculés sous la peau, 
avec les mémes doses, succombaient en moins de 24 heures. 
Dans une autre expérience, un cobaye inoculé dans le péritoine 
a vécu quatre jours de plus quun autre inoculé dans le tissu 
sous-cutané. 

Virulence des cultures anciennes. — Lorsque les cultures 
inoculées sont anciennes, la mort est moins rapide, mais il 
suffit de les renouveler pour qu’elles reprennent toute leur acti- 
vilé. Une culture sur sérum conservée a l’air, pendant cing mois, 
i la température ordinaire mais a ]’abri de Ja lumiére, inoculée 
directement & un cobaye, l’a tué en 5 jours; apres avoir été 
rajeunie elle a fait périr un second cobaye en 24 heures. Il n’y 
avait donc pas a proprement parler d’atténuation de la culture 
ancienne. Les bacilles qui ont été isolés des divers cas de 
diphthérie qui nous ont servi dans cette étude se sont toujours 
montrés virulents. Pour les cobayes nous n’avons jamais ren- 
contré les différences dans la virulence signalées par M. Hoff- 
mann. De méme nos cultures dans le bouillon se sont montrées 
actives sur les cochons d’Inde apres 23 jours et plus de séjour & 
étuve. Il ne parait done pas que la virulence du bacille de 
Klebs soit aussi fragile que quelques auteurs l’ont prétendu. 

Les variations de la virulence s’accusent quand on expéri- 


i Re Oa eee PAN eee 
c 1 : 


«joo 
a 1 


Eee 


“Sy are oo 


“ 
a 


CONTRIBUTION A-L’ETUDE DE LA DIPHTHERIE. — 637 


mente sur des animaux moins sensibles que les cobayes al’action 
du virus diphthéritique. Les inoculations de cultures un peu 
anciennes sous la peau des pigeons et dans les veines des lapins 
ne tuent pas ces animaux, elles peuventamener chez eux des para- 
lysies tardives ou ne produire aucun effet. Ces cultures renou- 
velées reprennent toute leur activité. Cependant, on obtient 
quelquefois des cultures récentes qui tuent les cobayes a tout 
coup et qui agissent d’une maniére inconstante sur le pigeon et 
le lapin ‘. Mais il ne s’agit pas la d’une atténuation réguliere 
obtenue dans des conditions de culture bien déterminées. 

Le bacille de la diphthérie-est-il plus virulent pour les 
animaux quand il vient d’une diphthérie humaine tres infec- 
tieuse ou quand il a été retiré d'une diphthérie bénigne? Sans 
pouvoir nous prononcer définitivement sur celle question, nous 
disons que, des fausses membranes d’un cas tres bénin, nous 
avons isolé un bacille diphthéritique dont les cultures étaient 
trés actives sur les lapins. 

| Recherche du bacille de la diphthérie dans les organes. —- Un 


des points les plus intéressants dans Vhistoire de la diphthérie est 


le suivant : & savoir que l’on ne trouve lorganisme pathogéene 
que dans les fausses membranes et qu’il est absent des organes et 
du sang des personnes qui ont succombhé a cette maladie. [len est 
de méme chez les animaux qui meurent a la suite d’une infection 
expérimentale. M. Leffler n’a jamais trouvé le hacille de Klebs 
qu’au point de l’inoculation. Nous avons fait un grand nombre 
d’expériences pour savoir si ayant la mort il ne se fait pas en quel- 
que point du corps de l’animal une culture plus ou moius abon- 
dante, mais de courte durée. Nous avons inoculé une série de 
cobayes sous la peau et nous les avons sacrifiés de deux heures 
en deux heures a partir du moment de l’inoculation. Déja aprés 
4 heures, l’edéme est manifeste au point de l’inoculation; les 
bacilles augmentent dans cet cedéme local jusqu’a la 6° on la 
8e heure, un certain nombre sont enfermés dans les cellules, mais 
bient6t leur nombre va en décroissant, el au moment de la 
mort de ]’animal il y a moins de microbes au lieu de linjection 
qu'il n’y en avait 6 ou 8 heures aprés qu’elle venait d’étre faite. 
L’ensemencement du sang et de la pulpe des organes des cobayes 


4. Les animaux qui ont résisté al'inoculation de ces cultures ont toujours suc- 
combé quand ils ont été éprouvés avec des cultures trés actives. 
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ainsi sacrifiés reste stérile. Une seule fois, chez un cobaye pendu 
apres la 6° heure, la pulpe du foie a donné une culture. Le 
liquide péritonéal, quand l’inoculation est faite sous la peau du 
ventre, et]’cedéme local ont seuls donné constammentdes cultures. 
Le liquide pleurétique de cobayes morts de diphthérie, injecté 
a la“dose de plusieurs centimetres cubes & d’autres cobayes, ne 
leur a causé aucun ‘malaise. Le sang et les organes ne renfer- 
ment donc que trés accidentellement le bacille de la diphthérie, 
il n’y pullule pas. Il semble méme qu’au point d’inoculation 
son développement soit bient0ot entravé'. Cette particularité rend 
tres difficile la transmission de la maladie d’un animal & un 
autre au moyen des produits recueillis 4 ’autopsie. Quand on 
inocule un second cobaye avec la fausse membrane ou l’cedéme 
d’un premier qui vient de succomber, ce.second cobaye meurt 
avec un retard considérable, et un troisiéme inoculé avec les 
matiéres prises & l’autopsie du second ne meurt pas. Il est done 
impossible de faire des passages successifs. 

On ne trouve pas non plus, al’examen au microscope, de 
microbes dans le sang ni dans les organes des lapins qui ont 
succombé a l’injection intra-veineuse de culture de diphthérie. U 
faut semer de grandes quantités de sang ou de pulpe de rate pour 
obtenir de temps en temps une culture. A aucun moment, avant 
la mort de animal, on ne peut surprendre une culture notable 
dans le sang ou les organes. La rate d’un lapin, sacrifié par 
pendaison 24 heures aprés avoir recu un centimétre cube de cul- 
ture dans les veines, est enleyée, avec pureté, et introduite 
tout entiére dans un tube stérilisé. Aprés plusieurs jours passés 
a l’étuve a 33°, aucun organisme ne sest développé dans 
cette rate. Si animal a été sacrifié seulement 5 ou 6 heures 
aprés Vinjection, on ne trouve que trés difficilement des 
hacilles au microscope, mais la rate mise & l’étuve avec les pré- 
cautions que nous venons de dire pullule de microbes de la 
diphthérie aprés 12 ou 24 heures *. Cependant, ces lapins, 
chez lesquels il n’y a plus de microbes diphthéritiques 16 heures 


1. Dans les fausses membranes produites chez le lapin par inoculation dans la 
trachée, ou chez le cobaye par injection sous-cutanée, les microbes sont beaucoup 
moins abondants que dans les membranes de diphthérie humaine. 

2. Ce moyen est trés commode pour s’assurer que certains microbes se sont 
arrétés dans les organes aprés avoir été injectés dans le sang. Il indique, beaucoup 
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apres leur introduction dans le sang, succombent vers la 30° ou 


la 36° heure. La maladie poursuit son cours malgré la dispari- 
tion du bacille qui la cause. Nous verrons plus tard l’explication 
de ces faits qui paraissent si différents de ceux que l’on observe 
d’ordinaire dans le cours des autres maladies infectieuses. 


If]. — pkS PARALYSIES DIPHTHERITIQUES EXPERIMENTALES. 


Dans son Mémoire que nous avons déja si souvent cité, 
M. Loeffler écrit qu’il n’a pas vu de paralysie diphthéritique sur- 
venir chez les animaux qui avaient résisté & Vinoculation du 
bacille de Klebs, Pour mettre sur leurs gardesles expérimentateurs 
qui croiraient avoir produit des paralysies diphthéritiques, il 
rapporte histoire d’un pigeon qui guérit aprés une inoculation 
dans la bouche et aumuscle pectoral. Quatre semaines apres, le | 
pigeon présentait de la faiblesse des jambes et des ailes, au point 
que les mouvements étaient impossibles. Aprés une durée de 
quinze jours, cet état s’améliora et l’animal revint a la santé. 
Inoculé une seconde fois, il fut pris de nouveau de troubles mo- 
leurs et mourut. A l’autopsie, M. Leeffler trouva des dépéts 
dacide urique dans les articulations et sur les tendons: il en con- 
clut que le pigeon avait souffert d’une arthrite urique récidivée 
apres la seconde inoculation. De méme, une poule inoculée dans 
la trachée ne pouvait se tenir debout que les jambes écartées, 
elle présentait de l’incoordination des mouvements et était dans 
Vimpossibilité de voler, et cela quatre semaines aprés l’inocula- 
tion. Cette poule fut sacrifiée, et l’autopsie montra une déviation 
du sternum et des cdtes avec atrophie des muscles et ramollis- 
sement des vertebres. L’auteur conclut a du rachitisme. Un 


plus sirement que l’examen des coupes, et méme que les ensemencements, tels 
qu’on les pratique d’ordinaire, si un organe contient un microorganisme vivant. 
I] peut s'appliquer non seulement a la rate, mais aussi au foie et aux reins. Il 
suffit, en effet, de retirer avec soin l’estomac et les intestins de l’animal, de remplir 
la cavité abdominale avec du papier flambé pour que le cadavre puisse étre 
conservé quelques heures @ |’étuve, sans étre envahi par des organismes étrangers. 
Dans ces conditions on constate bientOt que le foie et ie poumon contiennent 
comme la rate beaucoup de bacilles diphthéritiques. De plus il est tres intéressant 
d’étudier la virulence des microbes qui ont ainsi vécu pendant des temps varia- 
bles dans un organisme vivant. Le fait méme de leur culture dans le foie ou Ja 
rate dun animal sacrifié n’est pas sans influence sur leurs qualités virulentes; 
e’est un sujet sur lequel nons reviendrons plus tard. 
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autre pigeon, inoculé de la diphthérie, fut pris aussi de troubles 
moteurs: M. Leffler les attribue 4 un myxOme qu'il trouva dans 
le canal rachidien. 

Comme il est possible, avec des microbes divers, de provo- 
quer sur les muqueuses des animaux des fausses membranes 
semblables A celles de la diphthérie ', cette absence constante 
@un phénoméne aussi caractéristique que la paralysie était bien 
faite pour faire douter que le bacille de MM. Klebs et Loeffler 
fit la cause de la diphthérie. 

Des paralysies s’observent cependant chez les animaux ino- 
culés de la diphthérie, soit dans Ja trachée, soit sous la peau. 
C’est méme un phénoméne tres fréquent lorsque les animaux ne 
succombent pas a une intoxication trop rapide. 

1° Paralysie a la suite de [inoculation dans le pharynx et 
dans la trachée. — Le premier exemple de paralysie diphthé- 
rique expérimentale que nous ayons observé nous a élé donné 
par un pigeon inoculé dans le pharynx avec une culture pure du 
bacille de M. Klebs. Aprés avoir eu de belles fausses mem- 
branes, ce pigeon paraissait guéri lorsque aprés trois semaines 
il devint faible, au point quil se tenait difficilement deboat et 
que, quand on !’obligeait & marcher, il avangait & peine de quel- 
ques pas, les paltes écartées, puis tombait en avant. Il ne pou- 
vail se relever quand on le mettait sur le dos, et n’avait aucune 
force dans les ailes. Cet état de faiblesse musculaire dura une 
semaine, il survint alors une amélioration dans les mouvements 
des patles. Cependant lanimal finit par mourir cing semaines 
apres l’inoculation. A l’autopsie, on constata une grande mai- 
greur générale, mais aucune lésion des articulations ou du 
sysltéme nerveux qui put expliquer les troubles moteurs. N’est-ce 
pas 1’ un exemple de paralysie diphthéritique caractéristique 
succédant 4 une angine provoquée ? 

Lorsque les lapins résistent aux accidents immédiats que pro- 
voque l’inoculation de la diphthérie dans la trachée, ils présen- 
tent le plus souvent des symptomes paralytiques. Hn voici un 
exemple : un lapin inoculé dans Ja trachée, apres la trachéo- 
tomie, présenta des le second jour de la dyspnée, avec respira- 
tion bruyante, et parfois dans la gorge comme un bruit de 
drapeau. Les symptomes s’amenderent, mais le sixiéme jour, on 


1. Talamon, Progrés médical, 1881, p. 112 et 498. 
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remarqua que les paltes de derriére élaient paralysées, elles 
ne se détendaient plus dans la marche et l’animal a’avancait 
plus qu’a pas petits et incomplets. Cette paralysie devint rapide- 
ment progressive et le lapin mourut. Les ganglions du cou 
étaient gros et edémateux, la trachée congestionnée ne contenait 
plus de fausses membranes, le poumon était cedématié. 

2° Paralysies a la swite dinjections intra-veineuses. — Nous 
avons dit qu’a la suite de l’injection de 1° de culture de diphthérie 
dans les veines les lapins mouraient fréqguemment en moins de 
4 jours. Le plus souvent la maladie se termine par une paralysie qui 
s’étend a tout Je corps et qui ne précéde Ja mort que de quelques 
heures. Lorsque la mort ne survient pas dans un délai aussi court, 
la paralysie est plus facile 4 observer. Elle débule d’ordinaire par 
le train postéricur, et parfois elle est si rapidement progressive 
qu’en un ou deux jours elle a envahi tout le corps, et que l’animal 
meurt par arrét dela respiration et du ceeur. D’autres fois, la para- 
lysie reste limitée pendant un cerlain temps aux patles poslé- 
rieures; clle commence par une faiblesse des muscles gui donne 
a la démarche une allure particuliére, puis elle devient plus com- 
plete, et les mouvements du train antérieur sont seuls conservés. 
Lamaladie est presque toujours envahissante ; la paralysie gagne 
le cou et les membres antérieurs. Il n’est pas rare de voir la 
mort survenir subitement sans convulsions, surprenant l’ani- 
mal dans l’attilude dans laquelle on venait de le voir quelques 
instants auparavant. Un groupe de muscles peut étre frappé tout 
d’abord; ainsi, on voit des lapins dont les pattes de derriére sont 
écartées du corps, comme si l’action des adducteurs était suppri- 
mée. Quand ils marchent, leurs membres postérieurs ne se 
détendent plus, ils avancent l’un apres l’autre sans se détacher 
du sol. Lorsque les pattes de devant sont atteintes a leur tour, 
Vallure devient comme rampante. Bien que la paraplégie soit le 
début le plus fréquent, la paralysie peut aussi porter sur les 
muscles du cou, de facon que la léle ne peut se soulever du sol, 
et aussi sur les muscles du larynx, ce qui donne de la raucité a 
la voix. 

A l’autopsie de ces lapins paralyliques, on tiouye, quand la 
maladie n’a pas trop duré, de la congestion des ganglions et des 
divers organes, un état graisseux du foie. Quelquefois la consis- 
tance de la moelle épiniére a paru diminuée. 
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Les pigeons guérissent de ces paralysies bien plus fréquem- 
ment que les lapins, chez lesquels elles sont presque toujours 
mortelles. 

L’existence de ces paralysies, & la suite de l’inoculation du 
microbe de MM. Klebs et Leeffler, complete la ressemblance de 
la maladie expérimentale avec la maladie naturelle, et établit 
d’une fagon certaine le réle spécifique de ce bacille. 


IV. — LE POISON DIPHTHERITIQUE. 


Nous avons vu que le bacille de la diphthérie ne pullule pas 
dans les organes des personnes ou des animaux atteints de cette 
maladie, qu’on ne le trouve que dans les fausses membranes 
ou au point d’inoculation. Comment une culture en un point si 
restreint du corps donne-t-elle lieu a une infection générale et - 
a des lésions vasculaires de tous les organes? On a pensé 
qu’au lieu de la culture un poison tres actif était élaboré, el que 
de la il se répandait dans tout lorganisme. MM. Leeffler et 
(Ertel, entre autres, croienta l’existence de ce poison: M. Baum- 
garten, au contraire, pense qu'il est inutile d’'invoquer l’action 
d’un produit chimique hypothétique, et iladmet, par erreur, que 
les microbes de la diphtérie peuvent envahir les organes. 

Le poison diphtéritique existe cependant et on peut le mettre 
en évidence dans les cultures du bacille de Klebs. 

Filtrons sur porcelaine une culture dans du bouillon de veau, 
apres qu’elle est restée sept jours a l’étuve; tous les microbes 
sont retenus par le filtre, et le liquide obtenu est parfaitement 
limpide et légerement acide. Hl ne contient aucun organisme 
vivant; laissé a]’étuve il ne se trouble point; ajouté a du bouillon 
alcalin il ne donne pas de culture; introduit aux doses de 
2 4 4°¢ sous la peau des animaux, il ne les rend pas malades. II 


‘n’en est plus ainsi sion emploie des doses plus fortes, si l’on 


injecte, par exemple, 35° dans la cavité péritonéale d'un cobaye 
ou dans les veines d’un lapin'. Immédiatement apres l’opération 
Je cobaye parait bien portant, mais apres deux ou trois jours, 
son poil se hérisse, il ne mange plus, un écoulement sangui- 
nolent se produit quelquefois par Vurethre, la faiblesse de 

4.Une semblable quantité de bouillon pur peut étre injectée dans la cavité abdo- 


minale d’un cobaye ou dans les veines d'un lapin, et cela a plusieurs reprises, 
sans leur causer le moindre malaise, 


CONTRIBUTION A LVETUDE DE LA DIPHTHERIE. 643 


animal va en augmentant, sa respiration devient irrégulidre, 
et il meurt le 5° ou le 6° jour apres V'injection. A l’autopsie, les 
ganglions des aisselles et des aines son congestionnés, tous les 
vaisseaux sont dilatés, surtout ceux des reins et des capsules: 
surrénales, l’urine est parfois sanglante; il y a des ecchymoses 
le long des vaisseaux, et les plévres contiennent un épanchement 
séreux. 

Les accidents qui suivent l’injection de ces produits diphté- 
riques solubles varient en intensité selon la dose du poison con- 
tenu dans la culture. Nous avons vu, chez un cobaye, de la dys- 
pnée survenir le 5° jour apres l’injection et persister pendant 
toute une semaine. La respiration était seulement diaphragma- 
tique et saccadée; lorsqu’on obligeait l’animal a courir, l’oppres- 
sion devenait si forte qu’il tombait presque asphyxié. Ces symp- 
tomes 's’amendeérent peu a peu et le cobaye guérit. Plus tard, il 
succomba a une inoculation sous-cutanée de bacille de Ja diphté- 
rie. Cette observation n’a-t-elle pas la plus grande analogie avec 
celles recueillies chez ’homme, et ou on signale, apres la diph- 
thérie, la paralysies de certains muscles respiratoires? 

Les symptémes de paralysie ne tardent pas 4 se montrer 
chez les lapins qui ont recu cette méme dose de 35¢¢ de liquide 
filtré dans les veines. Le 4° ou le 5¢ jour, quelquefois plus tard, 
de la faiblesse musculaire survient dans le train postérieur, elle 
s’étend bientot 4 tout le corps, et ’animal, devenu completement 
paralysé, succombe rapidement. Lorsque]’intoxication est moins 
aigué, la paralysie peut rester quelque temps limitée 4 un 
groupe. de muscles. Dans un cas, les muscles extenseurs des 
pattes de derrigre ne fonctionnaient plus qu’avec une extréme 
difficulté; cet état était accompagné de raucité de la voix; il 
dura deux jours, puis parut s’améliorer, mais une rechute se 
produisit avec extension de la paralysie a tout le corps, et la mort 
survint par arrét de la respiration. 

Dans les cultures plus anciennes, le poison diphtéritique est 
plus abondant et les effets de Vinjection du liquide filtré sont 
plus rapides. Un lapin cnn Peau eases veines 35°¢ du liquide 
préparé avec une culture agée de 42 jours, ne parait éprouver 
aucun malaise pendant les deux premiéres heures qui sui- 
vent l’opération. Plus tard il devient inquiet; les muscles de 
son abdomen semblent relachés, il se couche fréquemment, le 
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ventre appliqué sur le sol de la cage, pour se relever bientot; il 
rend desexcréments mous et parfois est pris d’une diarrhée pro- 
fuse. Larespiration devient anxiense, irrégulitre. L’animal est 
faible, il tremble sur ses patles, ne peut plus se mouvoir et meurt 
sans convulsions aprés quelques hoquets. Toute la scéne s’est 
déroulée en cing ou six heures. A l’autopsie on trouve que le 
sang est mal coagulé et que les intestins sont distendus par un 
liquide diarrhéique. Un cobaye qui regoit 35ec du méme liquide 
dans le péritoine meurt dans une dizaine d’heures, apres avoir 
. éprouvé une grande géne a respirer. L’autopsie montre la con- 
gestion caractéristique des visceres, surtout des reins et des 
capsules surrénales, et souvent un épanchement dans les plevres. 

Avec les cultures anciennes dépouillées de microbes, nous 
avons donc produit une diphthérie toxique, suraigué, évoluant 
en quelques heures. 

L’existence de la diarrhée que nous venons de signaler chez 
les lapins quiont recu de grandes doses de poison diphthéritique 
nous a donné Vidée' de rechercher si le méme symptéme ne se 
rencontrait pas chez homme dans les formes toxiques de la 
diphthérie. Bien que le fait soit & peine signalé, la diarrhée est 
tres commune dans la diphthérie infectieuse. Nous tenons ce 
renscignement de M'*® Daussoir, surveillante du pavillon des 
diphthériques et qui est mieux placée que personne pour étre 
bien renseignée sur ce point. La diarrhée ne manque gueére dans 
les formes toxiques et elle est un signe pronostique facheux. 

Quand les cultures du bacille de la diphthérie sont aussi 
chargées en produits toxiques, il n’est pas besoin, pour observer 
ses effets sur les animaux, d’employer de si fortes doses et de 
recourir aux injections dans les veines ou dans le périloine, 
Introduisons sous la peau d’une série de cobayes des quantités 
de liquide toxique débarrassé de microbes, variant de 41/5 de 
centimetre cube a 2 cenlimetres cubes, et comparons les effets 
de ces injections & ceux de Vinoculation d’une culture fraiche 
de bacilles de Klebs pratiquée sur des cobayes témoins. Tous 
Jes animaux qui ont regu le liquide filtré présentent bient6t un 
cedgme au point d’injection, tout comme les témoins en ont 
un au lieu dinoculation; ils sont bient6t hérissés et ont la 
respiration haletante comme ceux qui ont recu la culture vivante. 
Ils meurent comme eux sans que pendant tout le temps de 
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lexpérience on puisse saisir une différence dans latitude des 
uns et des autres. Les cobayes auxquels on a donné le plus ° 
de liquide toxique meurent en moins de 24 heures, les autres 
en 48 heures ou en 3 jours selon les doses recues. Les lésions 
sont identiques, qu’ils aient succombé a l’injection du poison 
diphthéritique ou & Vinoculation du bacille de la diphthérie. 
Méme cedéme, méme tissu induré au point d’injection; seule la 
fausse membrane manque chez les premiers. Chez tous, méme 
congestion hémorragique des organes, surtout des reins et des 
capsules surrénales; méme épanchement dans les plévres. La 
maladie, symptomes et lésions, est donnée aussi strement par 
Vinjection du poison que par l’inoculation du bacille. 

_ Pour que les cobayes résistent a ces substances toxiques, il 
faut les leur injecter adoses tres petites. Des cobayes qui avaient 
recu sous Ja peau 1/15 de centimetre cube de liquide filtré 
eurent de l’cedéme et une nécrose assez étendue de la peau. 

Les lapins meurent comme les cobayes a la suite de linjec- 
tion sous la peau des produits diphthéritiques solubles. Avec des 
doses de 4°°, de 2° et de 4«¢ la mort survint en 48 heures, en 60 et 
en 80 heures, avec de |’cedéme au point d’injection, de la dilata- 
tion des vaisseaux, des hémorrhagies, et cet état jaune du foie 
sur lequel nous avons déja insisté. Les pigeons succombent 
apres l’introduction de moins de un centimetre cube dans le 
muscle pectoral. 

Il suffit d’introduire trois 4 quatre gouttes du méme liquide 
sous la peau pour tuer en quelques heures les petits oiseaux, qui 
de tous les animaux sont les plus sensibles a1’action du microbe 
de la diphthérie. 

Quant aux animaux, comme les souris et les rats, qui ne de- 
viennent pas malades, quand on leur inocule sous la peau de 
erandes quantités de bacilles de Klebs, ils montrent aussi une 
reinarquable résistance vis-a-vis du poison diphthéritique. Une 
dose de 2c, qui fait périr un lapin de 3 kilogrammes en 60 heures, 
est sans effet sur une souris du poids de 10 grammes. Chose 
plus surprenante encore, on n’observe aucune nécrose de la 
peau, chez la souris, au point d’injection, tandis que l’injection 
des doses les plus faibles (1/15 de centimetre cube) améne 
une mortification étendue de la peau des cobayes. Il est cepen- 


dant possible de faire périr une souris avec le poison diphthé- 
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ritique en concentrant le liquide dans le vide et en injec- 
tant une tres forte dose sous un petit volume. Nous avons 
ainsi tué une souris en faisant pénétrer sous sa peau 1°° de 
liquide concentré correspondant a 17° de liquide toxique, quantité 
suffisante pour faire périr plus de 80 cobayes. 

L’injection aux animaux de doses variables du poison soluble 
de la diphthérie, nous a montré les diverses formes de l’intoxi- 
cation diphthéritique, depuis celles qui aménent la mort en quel- 
ques heuresjusqu’a celles qui, au bout d’un temps plus ou moins 
long, se traduisent par des paralysies mortelles ou susceptibles 
de guérison. Ces manifestations tardives sont trés intéressantes, 
et si quelque jour on est conduit a un emploi des matiéres solu- 
bles élaborées par les microbes dans un but prophylactique, il 
ne faudra pas perdre de vue cette possibilité d’une action dont 
les effets ne se verront que plus tard. Pour l’emploi de ces 
substances, il ne sera pas suffisant d*établir quelle est la tolérance 
immédiate du sujet auquel on les administre, mais il faudra 
aussi songer aux effets a longue échéance. L’innocuité de la 
vaccination chimique devra étre prouvée dans chaque cas, avec 
autant de précision que la vaccination par Jes virus vivants. 
Les essais faits par l'un de nous semblent montrer que, méme 
apres un temps tres long, les produits solubles du charbon, de 
la septicémie et du charbon symptomatique ne causent aucune 
alfection aux animaux qui les ont recus. Il n’en est pas ainsi 
pour la diphthérie et la maladie causée par le bacille pyocya- 
nique’. L’ayenir nous montrera sans doute que nombre d’affec- 
tions organiques dont nous ne voyons pas clairement la cause 
sont dues & des actions tardives de ce genre. Beaucoup de né- 
phrites ou de maladies nerveuses dont on ignore l’origine ou que 
l'on rapporte a des causes banales sont peut-étre la suite d’une 
infection microbienne qui a passé inapercue. 

Quelle est la nature du poison diphthéritique? Est-ce un 
alcaloide ou une diastase ? Nous sommes encore trop peu avan- 
cés pour répondre a cette question, nous nous contenterons de 
rapporter quelques faits qui tendent a l’éclaircir. L’activité de la 
matibre toxique est tres diminuée par la chaleur. Un liquide, 
dont 2°¢ injectés sous la peau tuent un lapin, ne cause plus 
aucun mal, méme injecté dans les veines a Ja dose de 35°, 


1, Charrin, Société de biologie. 
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sila été chauffé préalablement & 100° pendant 10 minutes. 
Et cependant l’injection intra-veineuse est un mode d’intoxica- 
tion plus meurtrier que Vinjection sous la peau. Apres un 
chauffage de deux heures. en tube clos, a la température de 58°, 
un liquide de culture filtré tuait avec un long retard un cobaye 
auquel on en injectait un centimetre cube. Apres deux heures 
de chauffe, il causait, 4 la méme dose, un peu d’oedeme au point 
d'injection sans amener la mort. Le méme liquide non chauffé 
tuait les cobayes 4 la dose de 1/5 de centimetre cube. Conservé 
a lair, le poison diphthéritique parait perdre assez vite ses 
propriétés toxiques, il les garde plus longtemps au contraire s’il 
est placé dans des tubes clos a l’abri de lair et de la lumiére. La 
filtration sur porcelaine est le procédé qui permet le mieux de 
séparer le liquide de culture du bacille et qui alttre le moins ses 
propriétés toxiques. Bien que nous n’ayons pas isolé la substance 
active des cultures de diphthérie, il nous semble que la maniére 
dont elle se comporte a la chaleur et a lair nous parait la 
rapprocher des diastases. 

Kst-il possible d’accoutumer les animaux au poison diphthé- 
ritique et de produire chez eux, parce moyen, l’immunité contre 
la diphthérie? L’étude de cette question fera l’objet d'un pro- 
chain mémoire. Nous croyons qu’on peut déja se faire une idée 
assez juste de ce qu'il serait possible de faire pour diminuer 
le nombre des cas de diphthérie. Toutes les expériences sur les 
animaux tendent & prouver que le microbe de la diphthérie ne 
se développe que sur une muqueuse déjamalade ; i) est probable 
que le plus souvent il en est ainsi chez Vhomme. Aussi vyoit-on 
que la diphthérie est surtout fréquente a la suite de la rougeole 
et de la scarlatine. On ne doit donc jamais négliger l’angine de 
ces deux maladies, il faut pratiquer fréquemment des lavages 
phéniqués de la bouche et du pharynx chez les enfants atteints 
de rougeole et de scarlatine, puisque l’acide phénique parait étre 
l’antiseptique le plus efficace méme dans le cas de diphthérie 
confirmée. Cette précaution devrait étre suivie systématiquement, 
surtout dans les hépitaux d’enfants, ot: ’on voit si souvent la 
rougeole et la scarlatine se compliquer dediphthérie. Les angines 
les plus simples chez les enfants exigent les mémes attentions. 
M. Leffler a observé le bacille de Ja diphthérie dans la bouche 
d’un enfant qui n’avait pas cette maladie. Peut-tre ce bacille 
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est-il trds répandu? Peut-étre est-il I’hote fréquent et inoffensif 
de la bouche et du pharynx? Dépourvu de virulence, et impuis- 
sant devant une muqueuse saine, il se développera si la muqueuse 
s’enflamme ou se dépouille de son revétement d’épithélium. Sur 
ce milieu favorable il reprendra sa virulence et élaborera son 
poison qui va pénétrer l’organisme ; lui-méme sera prét pour de 
nouvelles contagions. 

Ce sont la des hypothéses, mais elles ne sont pas en contra- 
diction avec les expériences faites et elles en suggérent de 
nouvelles. 


A l’appui de ce qui précéde, nous croyons utile de donner un 
résumé des observations ' des cas de diphthérie qui nous ont 
surtout fourni la matitre de notre travail, ainsi que le récit 
succint de quelques-unes des expériences qui se rapportent aux 
points principaux abordés dans notre mémoire. 


Cas I. — B... G..., Agé de 10 ans, entre a I’hépital le 27 mai 1887 (au 
8° jour de sa maladie). Il a une angine diphtéritique trés intense, a forme 
toxique; les ganglions du cou sont trés tuméfiés. L’enfant meurt le jour 
méme de son entrée a l’hdépital. 

L’autopsie est faite 24 heures aprés la mort. On trouve les 2 amygdales 
trés grosses (comme des ceufs de pigeon). Elles sont recouvertes de fausses 
membranes grisdtres, peu adhérentes. La muqueuse du larynx est tapis- 
sée par places de minces fausses membranes. La trachée est trés conges- 
tionnée. Les poumons sont un peu congestionnés; surtout le droit dans 
son lobe inférieur. La rate est grosse, ferme. Les reins sont congestionnés. 
Sur le foie on note plusieurs taches blanches qui, a la coupe, s’étendentpeu 
profondément. 

Des préparations colorées, faites avec le suc de la fausse membrane des 
amygdales, montrent des bacilles de Klebs nombreux et peu d’impuretés. | 


On ensemence des tubes qui donnent des cultures pures du bacille spé- 
cifique. 


Cas II. —A... L..., Agé de 10 ans, tombe malade le 20 mai 4887; le 30, il 
entre al’hépital, et présente alors de grandes plaques blanches sur les 2 amyg- 
dales et le voile du palais. Son urine contient de l’albumine en assez grande 
quantité. Le 4°" juin, on note un peu de paralysie du voile du palais (voix 
nasillarde, les liquides ressortent par le nez). Les 2, 3 et 4 juin, l’état local 
de la gorge s’améliore, mais l’albuminurie persiste. Le 6 juin, dans l’aprés- 
midi, l’enfant est subitement pris d’angoisse et meurt en quelques instants. 


ova. Ces observations ont été prises 4 I'hdpital des Enfants Malades, ot les chefs 
du service de la diphthérie accueillent si libéralement les travailleurs. 
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Pendant son séjour a I’hdpital, la température moyenne de l'enfant était 
de 380, | . 

L’autopsie a lieu 24 heures aprés la mort. On trouve 4/2 litre de sérosité 
environ dans les plévres, Les poumons sont congestionnés avec quelques 
points hépatisés. Les amygdales, de la grosseur d’une amande, sont profon- 
dément ulcérées. Elles ne présentent aucun dépét membraneux. La muscu- 
lature du voile du palais est pale, avec des flotssjaunatres. Le larynx est 
normal, la trachée. congestionnée. L'intestin est congestionné; son contenu 
est liquide. La rate est de volume normal, ferme. Les reins ne sont pas 

* hypertrophiés. Ils se laissent facilement décortiquer; la substance corticale 
en est pale, un peu jaunatre. 

Le cerveau est normal a la coupe. On ensemence avec le bulbe plusieurs 
tubes de gélose qui restent stériles. De l’urine on a retiré un bacille trés 
semblable 4 celui de la diphthérie, mais dépourvu de virulence. Ce bacille . 
était contenu dans les cellules. 


Cas Ill. — E...Ch...,dgé de 5 ans, entre 4 ’hépital pour une conjonctivite. 
Il y prend la diphthérie; le 19 janvier 1888, on le passe dans le pavillon 
d’isolement ou il meurt 24 heures aprés. L’autopsie est faite le 24 janvier. 
On trouve les poumons sains, les amygdales sont peu hypertrophiées; leur 
surface est grisdtre; elles sont recouvertes, ainsi que le voile du palais, la 
luette, le pharynx, de fausses membranes peu épaisses. Le larynx et la tra- 
chée sont également tapissés de minces fausses membranes. Sur des prépa- 
rations colorées faites avec la fausse membrane amygdalienne et laryngée, 
on voit des bacilles spécifiques nombreux et peu d’impuretés. On ensemence 
des tubes de sérum qui donnent des colonies pures. 


Cas IV. — Y... Ch..., agé de 3 ans, entre le 4 février 1888 au pavillon d’i- 
solement. Il présentait alors quelques plaques diphthéritiques peu étendues 
sur les amygdales et un peu de tirage. Ces symptdmes avaient disparu le 8 fé- 
vrier. Dés le 9, perte d’appétit, soif intense, vomissements, toux aigue. L’en- 
fant palit, devient de plus en plus faible et meurt le 42 février. Le 43 février, 
on fait l’autopsie. La muqueuse du larynx et la trachée sont un peu conges- 
tionnées. Les amygdales sont de volume normal. Nulle part de fausses 
membranes. Congestion des lobes infécieurs des deux poumons. Rate petite; 
foie et reins normaux. 

On ensemence des tubes de gélose avec la portion congestionnée des 
poumons. Rien ne pousse. Nous rapportons ce cas de Venfant Y..., comme 
un exemple de mort subite dans la diphthérie. On trouvera dans plusieurs 
de nos expériences sur les animaux des cas de mort soudaine tout a fait 


analogues. 


Cas V. —E... C..., 4gé de 2 ans, entre, le 10 février 1888, au pavillon 
d’isolement, pour angine et croup. La gorge est couverte de fausses mem- 
branes. On opére de suite l'enfant. Il meurt le 12 février. 24 heures apres 
on fait l’autopsie. Les amygdales sont grosses comme des noisettes et 
recouvertes de fausses membranes trés adhérentes. Il y en a également 
sur le voile du palais, la luette, l’épiglotte. Le larynx et la trachée en sont 


a 
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tapissés jusqu’aé la naissance des bronches. Le poumon droit est un peu 
hépatisé dans son lobe inférieur. La rate est petite, le foie et les reins sont 
normaux. 

Sur une préparation colorée faite avec la fausse membrane amygda- 
lienne, on ne voit que des batonnets.On ensemence des tubes de gélose et 
de sérum qui donnent dés la premiére génération une culture pure. 


Cas VI. —F... F..., Agé de 5 ans, entre, le 7 mars 1888, au pavillon 
disolement, avec une forte angine diphthéritique a forme toxique. Le cou 
est énorme, l’enfant est dans le coma. Mort le 14 mars. A lautopsie, que 
nous faisons 24 heures apres la mort, on ne trouve que peu de lesions : 
les amygdales sont un peu grossies, le larynx et la trachée trés conges- 
ionnés. Il n'y a que deux petites fausses membranes arrondies a la base 
de la langue. Les autres organes sont sains. On ensemence des tubes de 
gélose et de sérum avec la petite fausse membrane de la base dela langue, 
etici, comme dans le cas préecédent, on obtient du premier coup une cul- 
ture pure de batonnets spécifiques. 


Gas VI. — 1). L..., Agé de 3 ans, entre, le 12 mars 1888, au pavillon 
disolement. A la suite d’une rougeole il était resté un peu malade; depuis 
8 jours, il se plaignait de la gorge. A son entrée a l’hdpital l'enfant est 
asphyxiant. On Vopére de suite; pendant l’opération, il rend une grosse 
fausse membrane. Mort quelques heures plus tard. L’autopsie est faite le 
43 mars. On trouve de nombreux Slots diphthéritiques sur les amygdales. 
Des fausses membranes épaisses tapissent le larynx. La trachée, trés con- 
gestionnée, présente ca et la de fins dépdts membraneux. * 

On ensemence des tubes de gélose et sérum aprés s’étre préalablement 
assuré par une préparation colorée, de la présence du bacille spécifique. 
Les jours suivants, on fait de nouvelles semences avec les colonies qui se 
sont développées, on obtient ainsi des ‘bacilles purs. 


Cas VII. —M... M..., dgée de 2 ans, prend sa diphthérie dans un 
des services de l’hépital. Le 8 avril 4888, on la transporte au pavillon 
disolement, avee une angihe toxique et du croup. Le 9,1’enfant meurt. 
A l’'autopsie, le 11 avril, nous notons : un peu de congestion pulmonaire, 


quelques ecchymoses de la plévre pariétale. De nombreuses fausses mem-_ 


branes adhérentes tapissent les amygdales, la base dela langue, le voile du 
palais, le larynx et la trachée. Adénopathie habituelle des ganglions du cou. 
Sur des préparations colorées, on note la présence de bacilles trés nom- 
breux, Les tubes ensemencés donnent beaucoup de colonies spécifiques. 


Cas IX. —D...J,..,igé de 4 ans, entre au pavillon d’isolement, le 16 sep- 
tembre, pour mourir le 17, Le 19, nous faisons l’autopsie. Il y a quel- 
ques points diphthéritiques sur les amygdales. Des fausses membranes 
minces tapissent le larynx et la trachée. Les organes sont d’apparence nor- 
male. Nous ensemencons des tubes de gélose et des tubes de sérum: on 
obtient facilement de nombreuses colonies du bacille diphthéritique. 


Gas X.— P... L.,., dgé de 10 ans et demi, a vu, en l’espace de 8 jours, 


é 
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son péreet sa mére mourir de diphthérie; lui-méme entre a I’hdpital le 
3 novembre avec une forte angine a forme toxique. Il meurt 36 heures 
aprés. Le 3 novembre, a l’autopsie, on trouve une grosse rate, des reins 
congestionnés, un peu de congestion pulmonaire. Les amygdales et le voile 
du palais sont recouverts de trés épaisses fausses membranes, tandis que 
celle qui tapisse la trachée est au contraire fort mince. On ensemence des 
tubes, et les jours suivants on isole sans difficulté des colonies pures. 


Cas XI.— A... J..., igé de 8 ans, est un petit Breton, en séjour a Paris pour 
se faire traiter 41'Institut Pasteur. Arrivé le 23 octobre a Paris, le 7 novembre, 
il se plaint de la gorge. On constate que Jes amygdales sont recouvertes de 
fausses membranes. diphthériques, et on envoie l’enfant & V’hépital. Nous 
faisons nos cultures avec les fausses membranes qu’on lui enléve lors de son 
entrée au pavillon d'isolement. L’enfant n’a ni fiévre ni symptdmes d’infec- 
tion générale ou d’intoxication. La cou n’est que peu gonflé. Les jours sui- 
vants, l’état local s’améliore rapidement, et 8 jours aprés l’enfant sort 
guérl. 

Cas de mort subite. — M... M..., 4 ans, entre le 28 janvier 1888 au pavillon 
d’isolement avec une angine peu marquée qui disparatt rapidement sous 
Vinfluence du traite ment (nettoyage a l’éponge, puis lavages d'eau bori- 
quée). Le 4° février, subitement, l’enfant palit, s’affaiblit rapidement et 
meurt en quelques heures. 


Cas de récidive. —F... M..., 3 ans, entre a Vhdpital le 18 novembre 1887 
avec angine et croup. Vers le 26 novembre tout a disparu. Le 10 décembre, 
Venfant, restée dans le service, prend la rougeole. Le 12 décembre, les 
amygdales sont de nouveau recouvertes de fausses membranes diphthé- 
riques. Mais cette deuxiéme poussée est moins intense que la premiere et 
l'enfant sort guérie le 22 décembre. 


Contagion. — EB... G..., Agé de 7 ans 4/2, entré le 44 février a la salle 
S...-T... pour eczéma. Le 20 février l’enfant a une angine fébrile 
pour laquelle on le passe a la dipthérie ot il reste 4 jours. Son angine 
ayant été reconnue non diphthéritique, on le fait rentrer dans la salle 
S...-T... La, il reste couché jusqu’au 10 mars, puis on lui permet de 
se lever. Il va alors jouer de préférence avec deux petits camarades: Ch... G... 
dgé de 4 ans 41/2, entré le 12 janvier pour coqueluche, et P... J... dans la 
salle depuis le 14 février pour fiévre typhoide. Le 16 mars, ces deux enfants 
sont pris simultanément de diphthérie vraie, pour laquelle on les passe au 
pavillon. Ils ont guéri tous deux, mais Ch... a eu, un mois environ aprés 
sa sortie de l’hépital, des paralysies diphtéritiques qui ont persisté long- 
temps. ' 
EXPERIENCES. 


4° LES PIGEONS ET LES LAPINS PEUVENT SUCCOMBER A L’INJECTION SOUS-CUTANEE 
DES BACILLES DE LA DIPHTHERIE. 


ExpérIENcE 1. -— Le 5 décembre 1887, ou inocule, dans le muscle pectoral 
de deux jeunes pigeons, une 13° culture de diphthérie dans du bouillon de 
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veau. La culture est dgée de 48 heures. Le pigeon n° 4 recoit 1/4 de centi- 
métre cube. Le pigeon n° 2 recoit 3,4 de centimétre cube. Le 6 ‘décembre, 
les pigeons sont en boule et ne mangent pas. Le 7 décembre, le pigeon n° 2 
est trouvé mort le matin. A l'autopsie, oedéme gélatineux sous-cutané, 
gonflement du muscle inoculé et teinte jaune des fibres, dilatation des 
vaisseaux de la peau. Sang fluide; pas de lésions apparentes des organes. 
Le sang du coeur est ensemencé : il ne donne pas de culture. On trouve 
quelques rares bacilles, & l'examen microscopique et aprés coloration, dans 
l’edéme; on n’en voit pas dans les organes. 

Le 7 décembre, le pigeon I paratt aller mieux. Le 8 décembre, il mange 
bien et revient a la santé les jours suivants. ; 

Expirience 2. — Le 4décembre 41887, on inocule 3 lapins, sous la peau du 
ventre, avec une 13° culture de diphthérie dans du bouillon de veau; la cul- 
ture est A4gée de 30 heures. Le lapin no I recoit 1 centimétre cube. Le lapin 
n° IJ, en recoit 2. Le lapin no III recoit 4 centimétres cubes. 

Le 5 décembre, tous les lapins ont un cedéme assez étendu au point 
d’inoculation. Ils mangent de bon appétit. 

Le 7 décembre, le lapin n° III a le poil hérissé et ne mange pas; les 
autres lapins vont bien. 

Le 8 décembre, le lapin n° III est trouvé mort. 

Autopsie: OEdéme étendu et tissu induré avec piqueté hémorrhagique au 
lieu d’inoculation. Congestion intense du grand épiploon qui porte un grand 
nombre de petites hémorrhagies. Foie jaune. Pas d’épanchement pleuréti- 
que. Poumons sains, capsules surrénales congestionnées. Les reins parais- 
sent sains. A l’examen microscopique, quelques trés rares bacilles dans 
lcedéme. On n’en trouve aucun dans le sang ni dans les organes qui, semés, 
ne donnent pas de culture. 

Le lapin If meurt le 9 décembre. Awtopsie : OEdéme considérable au 
point d’inoculation. Nécrose commencante de la peau, gonflement des gan- 
glions des aines. Pas de lésions apparentes des organes internes. Au micro- 
scope, on ne trouve aucun bacille dans l’cedéme, ni dans les organes. Le 
lapin Lest trés malade le 9 et le 10 décembre; le 12, il se remet, une escharre 
se forme au point d’inoculation. 


2° INJECTION INTRA-VEINBUSE DE CULTURES DU BACILLE DE LA. 
DIPHTHERIE SUR LES LAPINS. 


Exprrience 3. — Le 5 mars 1888, on injecte dans la veine de V’oreille 
d’un lapin, une 6° culture sur sérum (du cas V), vieille de 20 heuvres et dé- 
layée dans du bouillon stérilisé. Le 7 mars, le lapin mange peu. Le 8 mars, 
il parait malade; son poil est hérissé, il ne mange pas. Il est trouvé mort, 
le 9 au matin. A l’autopsie, on ne trouve aucune lésion, sice n’est de la di- 


latation des vyaisseaux. La rate est ensemencée sur sérum, elle ne donne 
pas de culture, 
/ 


Exprrience 4. — Le 15 mars 1888, on injecte dans les yeines de deux 


lapins A et B, un centimétre cube d’une 3¢ culture sur sérum (cas VI) délayée 
dans du bouillon stérilisé, 
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Le 16 mars, les lapins n’ont rien mangé; le lapin A meurt dans l’aprés- 
midi, 22 heures aprés l'inoculation. A l’autopsie, on trouve une dilatation 
générale des vaisseaux, un peu d’épanchement sanglant dans le péritoine. 
Le foie est jaundtre et trés friable. Les reins trés congestionnés ont une 
teinte presque noire. Le sang est mal coagulé. Les poumons sont sains. Le 
lapin B meurt le 17 mars dans la matinée; a l’autopsie, on trouve les 
mémes lésions que chez le lapin précédent. 


Experience 5. — Le {6 mars 1888, on inocule, dans les veines de l’oreille, 
deux lapins A et B, avec une 2, culture sur sérum (cas VII) délayée dans du 
bouillon stérilisé. 

Le 17 mars, les deux lapins sont malades. 

Le 19 mars, le lapin A meurt dans la matinée. On trouve, a l’autopsie, 
que le foie est jaune et friable; les reins ne sont pas congestionnés. 

Le 20 mars, le lapin B est mort dans la nuit du 19 au 20, Méme état du 
foie que chez le lapin A . 


3° PARALYSIES DIPHTHERITIQUES EXPERIMENTALES. 
1° Aprés Vinoculation du bacille dans la trachée. 


EXPERIENCE 6. — Le 10 juillet 1887, on frotte, avec un pinceau chargé 
d’une culture de bacille de la diphthérie sur sérum, l’arriéré-gorge d'un 
pigeon aprés avoir excorié la muqueuse en divers points avec un fil de pla- 
tine. 

Le 43 juillet, le pigeon est triste et ne mange pas; il a dans le pharynx 
de petites fausses membranes grisdtres ; elles s’étendent les jours suivants 
et l’animal paratt malade. 

Le 17 juillet, les fausses membranes ont disparu presque compléte- 
ment. 

Le 419 juillet, le pigeon se remet a bien manger. Dans les premiers jours 
d’aoit, le pigeon, qui est trés maigre, se tient presque toujours couché ; 
quand on le force a se relever il se tient les jambes écartées ; on peut le 
sortir de sa cage et le laisser en liberté sans qu’il cherche a fuir; il tombe 
sur le bee si on loblige a marcher. Lui qui, les jours précédents, se 
défendait 4 coups d’aile quand on*approchait la main, a maintenant les 
ailes un peu pendantes et inertes. Mis sur le dos, il ne peut se relever. 
Il mange cependant assez bien. Vers le 8 aoit, la faiblesse parait plus 
grande, le pigeon ne se léve plus, il picore couché. Le 22 aoiit, on le 
trouve mort. A l’autopsie, on ne trouve aucune lésion des articulations, ni 
de la moelle, ni du cerveau. La maigreur est trés grande. 


Expirience 7. — Le 4 décembre 1887, on trachéotomise deux lapins A 
et B, et on leur passe un fil de platine dans la trachée a plusieurs reprises, 
puis on fait tomber dans la trachée quelques gouttes d’une culture de diph- 
thérie dans du bouillon de veau (43¢ culture). 

Le 5 décembre, les lapins mangent bien. Le soir, le lapin B est essoufflé; 
sa respiration devient bruyante le lendemain, et le 8 décembre on le trouve 
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mort. L’autopsie montre une superbe diphthérie de la trachée avec deme 
du-cou et gonflement des ganglions. 

e lapin A parait peu malade jusqu’au 8 décembre; ot sa respiration de- 
vient bruyante et tres génée; le soir, le bruit de sa gorge est-tres fort: on 
dirait, un bruit de drapeau. Il se meut cependant aisément et mange un peu. 
Le 9 décembre la respiration est silencieuse. Le soir, un peu de dyspnée. Lé, 
40 décembre, on remarque qu'il a de la paralysie des pattes de derriére, qui 
ne peuvent plus se détendre quand il marche, ce qui lui donne uue démarche 
tout a fait particuliére. Dans la journée du 10 décembre, la paraplégie devient 
de plus en plus forte, et elle s’étend aux membres supérieurs; il meurt, 
dans la nuit du 10 au 11. A l’autopsie, on ne trouve plus de fausses mem- 


branes dans la trachée, la muqueuse est violette, les ganglions du cov 
ceedémateux, le foie jaundtre et friable. . 


20 Paralysies apres injection du bacille de la diphthérie dans les veies. 


Expsrmence 8. — Le 5 mars, on injecte dans la veine de l’oreille d'un 
lapin, 1° d’une 6° culture sur sérum, délayée dans du bouillon stérilisé. 

Le 10 mars, le lapin est paraplégique, ses pattes de derriére sont écar- 
tées du corps comme si les adducteurs ne fonctionnaient plus; lorsqu’on le 
couche sur le cété, il a beaucoup de peine a se relever, bien que les pattes 
antérieures soient trés actives. Dans la journée, la paralysie du train de 
derriére devient complete, elle s’étend aux pattes antérieures et au cou. Le 
41 mars, il est mort. A l’autopsie, on trouve le foie jaune. L’examen mi- 


croscopique ne montre pas de bacilles dans le sang, qui contient beaucoup 
de leucocytes. 


ExpreRIENCE 9. — Le 27 avril 4888, on injecte dans les veines d’un lapin 
dec d’une culture de diphthérie dans le bouillon de veau et faite dane le vide. 
Cette culture est dgée de 42 jours. 

Le 4 mai, le lapin est paraplégique, il meut les pattes de derridte lune 
aprés l’autre et sans pouvoir les détacher du sol. Cet état persiste jusqu’au 
5 mai ov la paraplégie devient complete ; les pattes antérieures seules sont 
capables de se mouvoir, puis elles se paralysent aussi, et l’animal succombe 
le 10 mai, sans que l’on trouve de lésions a l’autopsie. 


Experience 10. — Le 27 avril 1888, un lapin recoit dans les veines 4cc de 


culture de diphthérie dans le bouillon de yeau et faite & l’air. Cette culture 


est dgée de 12 jours. 


Le 3 mai, le lapin est paraplégique. Il meurt dans la nuit du 
3 au 4 mai. 


Exprrience 11, — Le 4**novembre 1888, on injecte dans lesveines de deux 
lapins A et B, 1cc d’une 45° culture dans du bouillon de veau (cas VIII). Gette 
culture est vieille de 24 heures. Le 3 novembre, le lapin A est paraplégique ; 
dans la journée, la paralysie s’étend & tout le corps, le lapin ne peut plus 
soutenir sa téte, Le 4 novembre, il est tout a fait inerte, les mouvements 
respiratoires sont seuls conservés. Il meurt dans la soirée. — Le lapin B est 
bien portant jusqu’au 4 novembre. Le 8 novembre, il est paraplégique. Le 
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6 novembre, la paralysie progresse rapidement, et la mort survient subite- 
ment dans la soirée. 


Experience 12. — Le 13 novembre 1888, un lapin recoit dans les veines 
iee d'une 8° culture de diphthérie dans le bouillon de veau (cas X1)). Le 45 no- 
vembre, on note un début trés net de paraplégie qui s’accentue le 16 et le 17. 
Le 18 novembre, le lapin meurt trés subitement. 


EXPERIENCE 13. — Le 13 novembre 1888, on injecte dans les veines d’un 
lapin, 4ee d’une culture dgée de 24 heures et faite dans le bouillon de 


-yeau. 


Le 22 novembre, le lapin montre de la parésie dans les pattes de derriére. 
Le 25 novembre, la paraplégie est compléte. Le méme état persiste jusqu’au 
28 novembre, puis les pattes antérieures se paralysent et la mort survient 
le 29 novembre. 
{ 
4° PARALYSIES DIPHTHERITIQUES PRODUITES PAR LES MATIERES 
SOLUBLES. CULTURES FILTREES SUR PORCELAINE. 


Exprrience 14. — Le 4*" mars 1888, on injecte dans la cavité péritonéale 
d’un cobaye, 35ce dune culture de diphthérie dans le bouillon de veau, 
agée de 4 jours, et filtrée sur porcelaine; la réaction du liquide filtré est 
légérement acide. 

Le 2 mars, le cobaye est bien portant. 

Le 3 mars, le cobaye parait malade, il se tient immobile dans sa cage. 
Le 4 mars, il a les flancs rentrés, le poil hérissé; on constate un suintement 
sanguinolent par l’uréthre. Le 5 mars, le cobaye est trés faible, a du trem- 
blement et meurt a une heure aprés-midi. — Autopsie : Gros ganglions in- 
guinaux et axillaires, congestion des parois abdominales, de l’intestin, des 
capsules surrénales et des reins. Il n’y a pas de pleurésie. Les ensemence- 


‘ments faits avec le sang et la pulpe des divers organes sont restés 


stériles. 

Exprrimence 15. — Le 2 mars 1888, on injecte dans la cavité abdomi- 
nale d’un cobaye 35cc d’une cuiture dans bouillon de yeau, vieille de 7 jours 
et filtrée sur porcelaine. 

Le 3 mars, le cobaye va bien. 

Le 4 mars, les flanes du cobaye sont rentrés, le poil hérissé. 

Le 3 mars, le cobaye est trés faible, n’a plus de voix. Il meurt le 6 mars 
au matin. Autopsie : Les ganglions inguinaux et axillaires sont congestion- 
nés. La congestion des organes abdominaux, intestin, capsules surrénales, 
reins est intense; ily a un peu de sang dans le péritoine. Les pleévres 
contiennent un épanchement séreux abondant; ni le sang, ni les organes 
ensemencés ne donnent de culture. 


Expérience 16. — Le liquide filtré de l’expérience précédente est in- 
jecté, le 5 mars 4888, dans les veines de deux lapins A et B. Les deux ani- 
maux restent en parfaite santé jusqu’au 9 mars. Ce jour on remarque que 
A est paraplégique, la paralysie s’étend rapidement, et bientdt.il ne peut 
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plus relever la téte. Il meurt dans l’aprés-midi. L’autopsie montre de la 
congestion des organes abdominaux, une petite hémorragie a la base du 
poumon. 

Le lapin B commence & étre paralysé du train de derriere dans Vaprés- - 
midi du 9 mars. Il tient les jambes écartées et se meut difficilement. Le 
40 mars, il y a une paralysie manifeste des muscles extenseurs des pattes 
de derriére et des pattes de devant. Le 14 mars, le lapin a la voix rauque, 
mais la marche est plus facile. Le 12 mars la paralysie augmente ; entre 
onze heures et minuit elle fait des progrés rapides et immobilise comple- 
tement le corps. Le 13 mars l’animal est inerte; il meurt dans la soirée. A 
l’autopsie on trouve que la moelle épiniére est ramollie; la yessie est oe 
tendue, l’urine ne contient ni sucre ni albumine. 


Experience 17. — Le 7 mars 1888, on introduit dans la cavité péritonéale 
de deux cobayes A et B, 35” du liquide filtré de l’expérience 14. Le 9 mars 
ils vont trés bien. Le 10 mars ils ont le poil hérissé et un suintement de 
liquide par l’uréthre. Le 44 mars, le cobaye B est trés malade. Le cobaye A 
parait aller mieux qu’hier. Le 12 mars le cobaye B est mort. Auwtopsie : 
Gros ganglions trés congestionnés aux aisselles, aux aines; congestion 
intense des reins et des capsules surrénales. Pleurésie double. Sang noir et 
fluide. Rien aux poumons. 

42 mars. —Le cobaye A est dyspnéique, il respire uniquement avec le dia- 
phragme, les cétes ne se soulévent plus; il est cependant assez vif; si on le 
force 4 courir, l’oppression devient si intense qu'il ne peut bientét plus 
avancer et qu'il tombe. Cet état persiste encore le 17 mars. Le 22, la respi- 
ration parait meilleure. Le 4° avril, la dyspnée est encore trés marquée, il 
y a aussi de la paraplégie, Le 14 mai, le cobaye, qui a beaucoup engraissé, 
n’a plus de dyspnée, il a toujours un peu de faiblesse du train de derriére. 
Le 17 mai on le considére comme tout a fait guéri et on l’inocule sous la 
peau avec une culture de diphthérie sur sérum en méme temps qu'un cobaye 
neuf, Le cobaye témoin meurt dans la nuit du 18 au 19, le cobaye B résiste 


jusqu’au 23 mai, jour ou il meurt avec les lésions congestives ordinaires et 
avec de la pleurésie double. 


Expéeience 18. — Le 2L mars deux cobayes a et b recoivent 35° d’une 
culture filteée sur porcelaine et dgée de 7 jours (cas VI). Deux lapins A et 
B recoivent la méme dose dans les veines. 

Le 31 mars le cobaye a meurt; ilest trés amaigri, les reins portent des 
ecchymoses, les capsules surrénales sont augmentées de volume. Le cobaye b 
a de la dyspnée, il meurt le 3 ayril avec les mémes lésions que a. 

Le 24 mars le lapin A est paralysé du train postérieur. Il meurt le 
30 mars, avec une congestion intense des reins, du mésentére, et de petites 
hémorragies dans les poumons. Le lapin B reste bien portant dans la suite. 

Expiériencr 19. — Le 22 novembre 4888, on injecte & un cobaye dans le 


péritoine, et a un lapin dans les veines, 35° d'une cullure filtrée (Agée de 
4 jours), 5° culture dans bouillon (cas XI). 


Le cobaye meurt le 24 novembre avec les lésions congestives ordinaires. 
Le lapin devient paraplégique le 27 novembre, Le 28 novembre la paralysie 
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s'étend & tous les membres. Le 30 novembre, il y a une amélioration dans 
l'état du lapin qui mange volontiers ce qui est A sa portée. Le 1** décembre, 
le lapin, incapable de se mouvoir, mange bien ce qu’on met a portée de sa 


bouche. Dans la soirée, la paralysie devient absolue, et il meurt pendant la 


nuit dans l’attitude ot on l’a laissé le soir. A l’autopsie on voit qu'il y 
avait une paralysie du rectum, qui ne se vidait plus. Sur une étendue de 
12 centimétres 4 partir de l’anus, le rectum forme un boudin de deux cen- 
timétres d’épaisseur; sa paroi est violacée. L’intérieur est bourré de crottins 
qui n’ont pu étre évacués. La vessie est pleine d’urine. 


5° LE POISON DIPHTHERITIQUE SE FORME DANS LES CULTURES FAITES DANS LE VIDE 
COMME DANS LES CULTURES A L’AIR. 


Exprrmnce 20, — Le 45 avril 1888, on injecte dans le péritoine d’un 
cobaye a et dans les veines d'un lapin A 35° d’une culture filtrée, Agée de 
15 jours et faite a l’air; comparativement, a un autre cobaye b, et a un autre 
lapin B, on introduit dans la cavité abdominale et dans Jes veines 33° d’une 
culture filtrée dgée de 15 jours et faite dans le vide. 

_ Le 47 avril, le cobaye 6 meurt dans la. journée et le lapin B dans la 
soirée. Autopsie du cobaye b : Ganglions inguinaux congestionnés, exsudat 
fibrineux rosé dans le péritoine, formé d’un réseau de fibrine, de globules 
blanes et de quelques globules rouges, ne contenant aucun microbe. Les 
reins et les capsules surrénales sont gorgés de sang ; il y a un petit caillot 
sanguin dans la vessie. Chez le lapin, on ne trouve que de la congestion 
des reins. 

Le 17 avril, le cobaye a@ et le lapin A sont malades. Le cobaye rend de 
Vurine sanglante. Le lapin est trés faible. Le cobaye a meurt dans la nuit 
du 17 au 18. Autopsie : Hémorragie du péritoine pariétal, hémorragie de 
la paroi du coeur, un peu d’épanchement dans les plévres. Dilatation de 
tous les vaisseaux, et congestion intense des ganglions inguinaux des 
capsules surrénales. Le sang est noir et fluide. 

Le lapin A meurt le 20 avril. 


Experience 24. — Le 97 avril, on répdie l’expérience précédente avec une 
culture filtrée Agée de 12 jours et qui a été faite d'une part a lair, de l'autre 
dans le vide. 

Le cobaye a et le lapin A recoivent 35°¢ du liquide filtré de la culture 

a l’air dans le péritoine et dans les veines. Le fonaye b et le lapin B. 
Scien la culture dans le vide. 

Le 3 mai, le cobaye a, meurt amaigri sans que l'on trouve de lésions a 
l'autopsie. Le lapin A est paraplégique dés le 3 mai, il meurt le 4 mai 
ayec une congestion intense des reins. 

Le cobaye b meurt le 3 mai avec lésions congestives ordinaires. A la 
méme date, le lapin B devient paralysé des pattes de derriére. La para- 
lysie persiste les jours suivants, puis va en diminuant; le 14 mai le lapin est 
maigre, mais la paralysie a presque disparu. Le 17 mai, le lapin est inoculé 
dans les veines avec un centimétre cube de culture de diphthérie en méme 
temps qu'un lapin neuf. Celui-ci meurt le 20 mai, et le lapin B le 24 mai. 
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Les cultures unciennes ont une action toxique beaucoup plus intense que les 
cultures récentes. 


Experience 22, — Le 2 octobre 1888, on filtre sur porcelaine une 3° cul- 
ture dans bouillon de veau dgée de 23 jours. La réaction du liquide filtré 
est légérement alcaline’. On introduit 35°¢ de ce liquide dans les veines 
d’un lapin. Le 3 décembre le lapin mange peu. Le 4 décembre il est chan- 
celant, se tient & peine sur ses pattes et meurt a 8 heures du soir. Autopste : 
Lintestin contient beaucoup de matiéres semi-liquides. Le foie est jaune 
et friable, petites hémorrhagies le long des vaisseaux du grand épiploon, 
congestion des reins. 


Expkrtence 23. — Le 23 octobre, on injecte dans la cavité péritonéale d’un 
cobaye 30°¢ d’une culture dgée de 42 jours *. Le liquide filtré a une réaction 
alcaline. L’injection est faite 4 10 heures du matin. Le cobaye est malade 
dés midi, il meurt dans la soirée en moins de 10 heures avec de la dyspnée. 
A l’autopsie, on trouve du liquide dans le péritoine, une congestion intense 
des reins et des capsules surrénales, un peu d’épanchement dans les plévres. 


EXPERIENCE 24. — Le 23 octobre, on injecte dans les yeines d’un lapin 
33°¢ du liquide filtré de l’expérience précédente. L’opération est faite a 
5 heures du soir. Dés 6 heures, le lapin se couche le ventre contre le sol de 
la cage. Il rend beaucoup d’excréments mous. Sa respiration deyient 
anxieuse, il meurt a 10 heures du soir. A l’autopsie, on trouve que l’intestin 
est distendu par des liquides et des gaz. La mort est survenue en 5 heures. 


Exprtrtence 25. — Le 26 octobre 1888, & 2 h. 30 de V’aprés-midi, on 
injecte, dans les veines d'un lapin de plus de 3 kilogrammes, 35°° du liquide 
filtré, préparé avec une culture de 42 jours. Aussit6t aprés l’opération 
‘animal mange et parait tres vif. A 6 heures, diarrhée profuse et aecélération 
de la respiration, l’animal se couche le yentre appliqué sur le plancher de sa 
cage. Les muscles de la paroi abdominale paraissent relachés, et l’abdomen 
semble flasque et volumineux. Le lapin change fréquemment de place et se 
couche aussitot. Vers 9 heures, la respiration devient plus rapide, l’anxiété 
augmente. Il s'affaiblit rapidement, se meut avec difficulté et meurt a 
10 h. 30, sans convulsions, aprés quelques hoquets, dans l’attitude ov il se 
trouvait. La mort est survenue en 8 heures. 


ExpeateNce 26. — Le 24 octobre, un lapin recoit a 8 heures de l'aprés- 
midi 35°° de liquide filtré de lexpérience ne 23. A 5 heures, il a de l’aceé- 
lération de la respiration, il se couche sar le ventre; puis il s'affaiblit. A 


4. La culture est abondante et beaucoup de bacilles se colorent tres bien. Un 
cobaye inoculé sous la peau avec le dépdt de cette culture meurt en moins de 
30 heures avec les Iésions ordinaires. 

2. Les bacilles formant le dépot de cette culture de 42 jours sont inoculés, apres 
lavage l'eau pure, pour enlever les produits solubles, 4 un lapin, dans les veines, 


et aun cobaye sous Ja peau. Le cobaye meurt en 2 jours le lapin en 4 jours, 
avec les lésions caractéristiques. 
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8 heures quelques hoquets, et mort sans convulsions, 5 heures aprés I’in- 
jection. 


ExpreRIENCE 27. — Le 24 octobre 1888, on desséche dans le vide, a la 
température de 30°, 75° du liquide filtré de l’expérience n° 23. Le 25 no- 
vembre, le résidu est dissous dans 2°¢ d’eau distillée. 

On injecte 1°° de cette solution concentrée 4 un lapin, dans les veines 
(cette quantité correspond 4 35°¢ environ de liquide). 

Un cobaye recoit sous la peau 4/2°° (qui correspond a 17° de liquide 
filtré). 

Une souris recoit sous la peau du dos 2/5 de centimétre cube (qui 
correspondent a 44° de liquide filtré). 

Un chardonneret recoit dans le muscle pectoral 1/5 de centimetre cube 
(qui correspond a 7°° de liquide filtré). 

Le petit oiseau meurt en 7 heures. La souris en 9 heures. Le lapin en 
moins de 12 heures. Le cobaye en 23 heures. 


Experience 28. — Le 26 octobre, on inocule sous la peau de 6 cobayes 
un peu du liquide filtré de ’expérience n° 23. 

Les cobayes 1, 2, 3, recoivent 41,5 de centimétre cube. 

Le cobaye 4, 2/5 de centimetre cube. 

Le cobaye 5, 3/5 de centimétre cube. 

Le cobaye 6, 1 centimétre cube. 

Le 27. — Le cobaye 6 est trés malade; tous les autres ont peu mangé. 
Le cobaye 5 est trés hérissé et peu vif. Le cobaye 6 meurt au bout de 
28 heures, apres avoir été trés dyspnéique. Au point d’injection on trouve 
de l’edéme dans un tissu induré et criblé de taches hémorrhagiques; 
les capsules surrénales sont congestionnées; les plévres contiennent un 
épanchement séreux. Ce cobaye pesait 350 grammes. 

Le cobaye 5 meurt aprés 30 heures. Il présente des lésions identiques au 
précédent : cedéme, congestion des organes, pleurésie double. Il pesait 
230 grammes. 

28 octobre. — Le cobaye 4 est trouvé mort le matin. Mémes lésions que 
es précédents : pan: congestion des organes, pleurésie double. 

Les cobayes 4, 2, 3, sont tres malades, leur attitude est tout a fait sem- 
blable & celles des cobayes inoculés avec le virus vivant. Ils sont hérissés, 
serrés les uns contre les autres, et ont beaucoup de difficulté a respirer. 

Le 29 octobre, les cobayes 4, 2, 3, sont de plus en plus dyspnéiques. 
Le no 4 est complétement panalyse? il meurt subitement a 9 h. 30. Le no 2 
meurt a 3h. 20; Je no 3a 4 h. 30. Tous ont de l’cedéme avec tissu induré 
et piqueté hemoerbagique au point d’injection, gonflement et congestion 
des ganglions. Congestion intense des reins et des capsules surrénales ; 
pleurésie double, séreuse. 

Quatre cobayes, qui ont recu sous la peau 1/45 de centimatre cube du 
méme liquide filtré, ont eu une escarre assez étendue au point d’injection 
et ont été malades pendant plusieurs jours, puis se sont rétablis. 


Exptrrence 29. — Le 29 octobre 1888, on injecte a 3 lapins, sous la peau, 
du liquide filtré de l'expérience n° 23, 
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Le lapin 1 recoit 1°, il pése 2 kilog. 700. 

Le lapin 2 recoit 2°. 

Ee lapin 3 regoit 4°°. 

Le 30 octobre, le lapin 4 est un peu triste, il a cependant bien mangeé ; 
tous les autres vont bien. Tous ont un léger cedéme au point de linjection. 

Le 31 octobre, le lapin 3 est trouvé mort. Sa cage est souillée par 
beaucoup d’excréments mous. Au point de injection, petit cedéme diffus. 
Autour, dilatation des vaisseaux sous-cutanés; ganglions des aines conges- 
tionnés. Liquide diarrhéique dans l’intestin. Quelques anses du petit intes- 
tin sont trés vascularisées; capsules surrénales congestionnées; foie jaune et 
friable; pas d’épanchement dans les plévres; poumons de belle apparence; 
sang mal coagulé. 

Le lapin 4 est vif. Le lapin 2 est triste ; 4 5 heures 41/2 du soir le lapin 2 
est trés malade, il meurt 4 9 heures du soir. A l’autopsie on trouve les 
mémes lésions que chez le lapin 3, mais plus intenses. Il y a des ecchymoses 
le long des vaisseaux, dans le petit bassin et le grand é€piploon. Le foie est 
jaune. 

Le 4** novembre, le lapin 4 menrt a 6 heures du soir avec les mémes 
lésions a l’autopsie que les précédents. 


ExPERIENCE 30. — Le 29 octobre, 2 chardonnerets recoivent.: le n° 4, 1/5 
de centimétre cube, le no 2, 2/5 de centimétre cube du liquide filtré de 
l'expérience 23. Les 2 oisillons meurent : le no 4 en 6 heures, le n° 2 en 
moins de 5 heures aprés l’injection. 


Expérience 31. — Le méme liquide filtré est injecté dans le muscle 
pectoral droit de deux pigeons le 34 octobre. 

Le n° 4 pése 275 grammes. Il recoit 3/5 de centimétre cube. 

Le n° 2 pése 270 grammes. II recoit 1/5 de centimétre cube. 

Le 4° novembre, les pigeons ne mangent pas; le n° 4 est le plus 
malade. 

Le 2 novembre le pigeon 4 meurt a9 heures du matin. Autopsie : OEdéme 
gélatineux sous la peau, teinte jaune des fibres du muscle qui a recu l’in- 
jection. Sang mal coagulé. Pas d’autres lésions. Le pigeon 4 picore et parait 
aller mieux. 

Le 3 novembre le pigeon 2 meurt a 44 heures du soir. Il a commencé 4 
devenir trés malade vers 6 heures du soir; pendant la journée il se tenait 
perché et picorait. La mort a été rapide et sans convulsions. aoe lésions 
que le pigeon 4. 


Le potson diphthéritique agit plus rapidement en injection intra-veineuse 
quien injection sous-cutanée. 


Exprnience 32. — Le 1° novembre 4888, on injecte & deux lapins le 
liquide filtré de l’expérience 23. 

Le n° 1 regoit 4°° sous les veines. 

Le no 2 recoit 4°° sous la peau. 

Le 2 novembre, le lapin 1 est trouvé mort. Autopsie : Congestion intense 
des reins, des capsules surrénales, petites hémorrhagies le long des vais- 
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eaux du mésentére et de l’épiploon; foie jaune. Les plévres contiennent 
quelques gouttes de liquide. Les poumons sont sains, le sang noir et fluide. 
Le lapin 2 est vif, il a un cedéme assez étendu au point d’injection, il 
mange peu. 
Le 3 novembre, le lapin 2 ne mange pas, son poil est hérissé. 
es Le 4 novembre, on le trouve mort le matin. Les lésions que montre 
l’autopsie sont les mémes que celles trouvées chez le lapin 4. Il y a un petit 
épanchement séreux dans les deux plévres. : 


Résistance des souris et des rats au poison diphthéritique. 


Expérience 33. — Le 28 octobre, une souris recoit sous la peau du dos 
1/3 de centimétre cube et deux autres 2°¢ du liquide filtré qui tue 
un cobaye de 350 grammes 4 la dose 1/5 de centimétre cube injecté sous 
la peau, et un lapin de 2 kilog. 700 a la dose de 4°¢ sous la peau. Elles restent 
bien portantes les jours suivants, les tissus ne se nécrosent pas au point 
d’inoculation. 

EXPERIENCE 34. — Le 30 octobre, une souris recoit sous la peau du dos 
dee du liquide filtré de l’expérience précédente; elle reste bien portante. 

Un jeune rat blanc et noir recoit sous la peau du dos 2° du méme 
liquide; il n’en éprouve aucun effet. 


Le poison diphthéritique est modifié par la chaleur. 


EXPERIENCE 35. — Le 26 octobre, on injecte dans les veines d’un lapin 
35° du liquide filtré de lexpérience n° 23, aprés l’avoir chauffé pendant 
20 minutes a 100°, 

Ce lapin reste bien portant les jours suivants, tandis qu’un autre lapin, 
qui a recu le méme liquide non chauffé dans le sang, de la méme facon, 
meurt en 8 heures. 


ExpERIENCE 36. — Le 30 octobre, on injecte 4 un cobaye n° 1, sous la 
peau, 4ce¢ du liquide filtré, chauffé une heure a 58° 4 l’abri de lair; 4 un 
cobaye n° 2, 2°¢ du méme liquide chauffé 2 heures 4 58°; un cobaye no3 
recoit sous la peau 4/5 dec. c. du liquide non chauffé et sert de témoin. 

Le 7 novembre, le cobaye 3 est malade, il est hérissé et respire mal, i] 
a de l’cedéme au point d’injection. 

Les cobayes 4 et 2 sont vifs, ils ont un peu d’cedéme au point de l'in- 
jection. 

Le 2 novembre, le cobaye 3 est trés malade. 

Le 3 novembre, le cobaye 3 est mort avec les lésions ordinaires; de plus 
les reins paraissent dégénérés. Les cobayes 1 et 2 vont bien. 

Le 4 novembre, les cobayes 1 et 2 ont une petite escharre au point 
d’injection.: 

Le 5 novembré, le cobaye 1 est trouvé mort. Il est amaigri. Le petit 
intestin contient du liquide diarrhéique. On ne trouve pas d'autres lésions. 

Le cobaye 2 reste en bonne santé dans la suite. 
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DE LA RECHERCHE DES MICROORGAMSMES DANS LES BPANCHEMENTS 
PLEURAUX, 7 


Par MM. A. GILBERT er G. LION. 


Depuis que la pleurésie franche aigué a été suspectée de 
tuberculose, différents travaux ont été entrepris, dans le but de 
déterminer Ja nature vraie d’une affection aussi fréquente et dont 
Je prouostic intéresse a un si haut point le praticien. 

Les données les plus précises que nous possédions nous ont 
été fournies par les cas de pleurésies suivies de mort subite, 
dans lesquels on a pu pratiquer un examen histologique complet 
des différents visctres et des plévres. Mais les résultats positifs 
ainsi obtenus n’ont pas entrainé la conviction générale, et nom- 
bre de cliniciens se refusent a admettre encore aujourd’hui 
Vorigine tuberculeuse des épanchements séro-fibrineux, dits 
primitifs ou @ /rigore, qui, sous l’influence d’un traitement appro- 
prié, semblent guérir d’une fagon définitive. oa 

On a espéré, pendant un moment, pouvoir élendre le champ 
des investigations & toutes les pleurésies, et on s’est cru & méme 
de déceler dans les liquides de ponction la preuve de la spécifi- 
cilé ou de la non spécificité de la maladie. 

MM. Gombault et Chauffard ‘ les premiers, puis MM. Kelsch 
et Vaillard* ont essayé ces liquides en les inoculant aux cobayes. 
Les résultats ont été tres inégaux, et, tandis que MM. Gombault 
et Chaulfard tendent & admettre que chez ceux de leurs malades 
qui ont donné des liquides inactifs « la tuberculose était peu 
probable ou certainement absente », MM. Kelsch et Vaillard 


1. Etude expérimentale sur la virulence tuberculeuse de certains epanchements 
dela plevre et du péritoine. Soc. méd. des hapit. 4884. 

2. Recherches sur les lésions anatomo-pathologiques et la nature de la pleu- 
résie. Arch. de phys., 18 aovit 1886. 
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croient ne pas devoir attacher d’importance a leurs insucces : 
«les inoculations stériles n’impliquent nullement l’absence de 
lésions spécifiques. Nos séries négatives contiennent, en effet, 
deux cas out le liquide inoeulé a été recueilli a Vautopsie de deux 
sujets dont les plevres étaient littéralement criblées de granula- 
tions ». 

Devant ces faits contradictoires, il nous a semblé utile de 
reprendre, en appliquant dans toute leur rigueur les méthodes 
actuellement en usage, l'étude bactériologique des épanchements 
pleuraux. 

La premitre chose a faire était de chercher le moyen de 

recueillir le liquide de ponction en qualité suffisante pour pra- 
liquer largement les ensemencements, et cela sans y intro- 
duire de germes étrangers. Voici le dispositif que nous avons 
adoplté : 
On remplace l’index en verre 7 (fig. 1) de l'appareil Potain par 
un tube en Y dont la troisiéme branche est reliée a Vaide d’un tube 
en caoutchouc a un ballon 4. Avant d’adapter ce dernier a |’ins- 
trument, on effile son col de maniere a pouvoir le fermer facile- 
ment sur la flamme d'une lampe a alcool, et on le stérilise au 
chauffoir 4 160°. Enfin on entoure le robinet et les jointures 
d’ouate destinée a filtrer air qui pourrait étre aspiré pen- 
dant la ponction. 

Le trocart, le tube qui unit le trocart au double robinet 7 7’ 
et le ballon J, séparés du reste de l’appareil, sont enveloppés dans 
une double feuille de papier-filtre et portés 4 autoclave a 120° 
pendant 10 minutes. 

Au sortir de l’autoclave, ils sont entourés d'une feuille de 
papier sec et stérilisé pour étre transportés auprés du malade. 

Au moment d’opérer, on dispose l'appareil comme a Vordi- 
naire; mais avant de faire jouer la pompe, on place une pince a 
forcipressure en p,, et on laisse le robinet 7 ouvert. On fait ainsi 
le vide dans le ballon 4 et dans la bouteille c. Le vide fait, on 
met la pince p,,on fait la ponction et on enléve Ja pince p,. Le 
liquide se précipile en c. Au moment que-l’on juge conyenable, 
on pose la pince p, et on retire la pincep,. Le ballon 6 se 
remplit aussitot. Souvent on doit faire le vide a plusieurs reprises 
pour remplir ce ballou. A cet effet, on replace la pince p,, on 
enleye la pince p, puis on agit comme précédemment. La quan- 
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tilé de liquide écoulé une fois suffisante, on met la pince p, et 
on continue la thoracenthése dans la bouteille c. Le ballon 6 est 
détaché, son extrémité effilée est fermée a la lampe. 


Cette maniére de procéder donne un volume considérable de 
liquide, qui est ensemencé largement, ou qui, réparti dans 
des matras Pasteur et des tubes a essai, peut servir de milieu 
de culture, soit liquide, soit solide apres gélatinisation par la 
chaleur. 

Nous avons eu soin, chaque fois que les épanchements con- 
tenaient des malitres en suspension, de laisser reposer ces 
matiéres au fond des ballons, et de les recueillir pour les ense- 
mencer abondamment dans les matras et les tubes. 

Nous avons recueilli ainsi le liquide de vingt épanchements 
de diverses natures, qui tous ont été ensemencés sur la gélose 
et dans le bouillon glycérinés et maintenus A l’étuye, ala tem- 
pérature de 39-40°. 
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< Ces 20 cas se répartissent comme il suit. 


1. H..., 58 ans, Hotel-Dieu, Saint-Augustin, n° 12, février 1887. Pleurésie 
aigué séro-fibrineuse. —- Aucun développement. 

2. T..., 27 ans, Hotel-Dieu, Saint-Denis, n° 3, avril 1887. Pleurésie aigué 
séro-fibrineuse. — Un microcoque. 

3. M..., 34 ans, Pitié, Serres, n° 33, septembre 1887. Pleurésie franche 
séro-fibrineuse. Pére mort de tuberculose pulmonaire. — Aucun développe- 
ment. ' , 

4, M..., 44 ans, Pitié, Serres, n° 36, janvier 1888. Pleurésie franche séro- 
fibrineuse. — Aucun développement. 

5. M..., 57 ans, Laénnec, Grisolle, n° 8, février 1888. Pleurésie franche 
séro-fibrineuse. — Aucun développement, 

6. H..., Hotel-Dieu, 1888. Pleurésie aigué séro-fibrineuse. Aucun dévelop- 


~ 


pement., 
7. V..., 48 ans, Laénnec, Claude Bernard, n° 1, mai 1888. Pleurésie aigué 
séro-fibrineuse. — Aucun développement. 


8. M,.., 146 ans, Laénnec, Grisolle, n°9, juin 1888.P leurésie franche, séro- 
fibrineuse. Un microcoque en chainettes. 

9. P..., 64 ans, Hétel-Diew, Saint-Denis, n° 47, avril 1887. Epanchement 
pleural séro-hématique ancien. Mort. Autopsie. Examen histologique : Pas 
de tuberculose ni des poumons, ni des plévres. — Aucun développement. 

40. J...,28 ans, Laénnec, Grisolle, n° 21, octobre 1888. Pleurésie insidieuse, 


épanchement séro-fibrineux. — Aucun développement. 
41. L..., 37 ans, Laénnec, Claude Bernard, n° 20. Pleurésie insidieuse, 
épanchement séro-fibrineux. — Aucun développement. 


42. V..., 29 ans, Hotel-Dieu, Saint-Denis, n° 15. Pleurésie insidieuse. 
Epanchement séro-fibrineux trés peu abondant. Respiration soufflante et 
quelques rales dans la fosse sous-épineuse ducédté malade. — Aucun dévelop- 
pement. 

13. C..,40 ans, Hotel-Dieu, Saint-Denss, n° 13, novembre 1887. Pere mort 
de la poitrine. Vénitien. Pleurésie séro-fibrineuse. — Aucun développe- + 


ment. 
14, D..., 41 ans, Saint-Antoine, Broussais, n° 12, juillet 1888. Pleurésie 


droite guérie il y a 1 an. Pleurésie gauche insidieuse. Epanchement séro- 
fibrineux. — Aucun développement. 

13. D..., 28 ans, Pitié, juillet 1888 (dua l’obligeance de notre collégue 
et ami, M. le D' Girode). Antécédents héréditaires. Phthisic aigue pleu- 
rale et consécutivement péritonite tuberculeuse avec ascite. Signes de 
tuberculose au sommet du cété malade. Pas de micro-organismes ni dans le 
liquide pleural, ni dans le liquide péritonéal. 

46. D..., 48 ans, Pitié, Serres, n° 12, février 1887. Pleurésie insidieuse 
post-traumatique, séro-fibrineuse. A l’autopsie, tuberculose des poumons, 
pleurésie double. — Aucun développement. 

17. P..., 45 ans, Pitié, Serres, n° 29, octobre 1887. Pleurésie insidieuse, 
séro-fibrineuse. Tuberculose pulmonaire. Pas de tuberculose pleurale appa- 
rente. — Aucun développement. 
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48. S..., 25 ans, Laénnec, Larochefoucauld, n° 3, Aig 1888. Pleurésie 
Se — Microcoque. 


AO ., 50 ans, Pitié, Serres, n° 50, avril 1887. Pleurésie rhumatismale. 
— Pas a MACYO-OF JANISMES. 
20. .2., Hotel-Dieu, Saint-Dems, n° 18, mars 1887. Pleurésie rhumatismale. 


igae pane le liquide de péricardite, le sang du cceur, le haute pleural 
et la synovie : Microcoque. 


Si nous considérons les 17 premiers cas de ce tableau, qui ont 
trait & des pleurésies séro-fibrineuses, nous voyons que dans 
tous ces cas, la recherche du bacille de la tuberculose est restée 
vaine. Den fois seulement les ensemencements ont donné 
naissance a des cultures de microorganismes dont nous par- 
lerons plus loin; les liquides qui les contenaient ont été portés 
pendant dix minutes a la température de 60°, comme le conseille 
M. Yersin, pour séparer le bacille de Koch. 

Nous avons eu sans aucun doute affaire, au moins dans un 
certain nombre de cas, a des pleurésies Pabousuleecen: Sept 
fois, en effet, affection a présenté une marche insidieuse, une 
fois elle a revétu la forme de phtisie aigué pleurale avec enva- 
hissement consécatif du péritoine, et deux fois elle s’est accom- 
pagnée de tuberculose pulmonaire conslatée a l’autopsie. — 

Ces essais de culture du germe tuberculeux ne sont pas 
restés seulement infructeux dans le cas d’épanchements pleu- 
raux. Notre collegue et ami, M. Girode, a eu deux fois l’oc- 
casion d’ensemencer, et sans résultat, le liquide de péritonites 
tuberculeuses. Dans un premier cas faba 15 de notre tableau), 
il s’agissait d’une femme atteinte de tuberculose pleuro-pulmo- 


naire et péritonéale; dans un second cas, on se trouvait en pré- 


sence d’un homme ayant eu une pleurésie gauche quatre mois 
auparavant, entrant de nouveau a l’hdpital avec une pleurésie 
stche du méme cété et une péritonite tuberculeuse. A l’autopsie 
de ce dernier malade, on trouva une tuberculose généralisée aux 
poumons, aux plévres, au péritoine, avec prédominance sur les 
séreuses. 


Comment expliquer dans de telles conditions des insucces 
aussi constants ? 
Le bacille de la tuberculose a besoin d’une certaine accou- 
tumance pour se développer sur les milieux artificiels. Trans- 
porté de Porganisme d’un étre vivant dans un bouillon ou sur 
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de la gélose glycérinés, il ne donne une premiere culture que s'il 
a élé largement ensemencé a l'aide de matiére tuberculeuse bien 
divisée, et s’il se trouve dans un état de vitalité convenable et 
probablement en rapport avec une certaine phase de son déve- 
loppement. 

Or, dans les épanchements pleuraux, les bacilles, s’ils exis- 
tent, sont disséminés dans une grande masse de liquide et ne 
se rencontrent le plus souvent qu’en petit nombre, puisque ex- 
ceptionnels sont les cas dans lesquels on a pu les découvrir & 
Vaide des matiéres colorantes et du microscope. De plus, ils ne 
doivent pas posséder les qualités vitales requises pour fournir un 
développement facile. Renfermés dans la cavité pleurale, ils 
vivent en effet au contact de l’épanchement, et cet épanchement 
constitue pour eux un mauvais milieu de culture. I] suffit 
pour le démontrer, d’ensemencer, méme largement, du liquide 
de pleurésie recueilli dans des matras Pasteur, ou encore dis- 
tribué dans des éprouvettes et gélatinisé par la chaleur, avec 
une culture bien vivace de bacilles tuberculeux : on n’observe, 
le plus souvent, qu’un développement insignifiant ou nul. Addi- 
tionne-t-on Je milieu de son poids de bouillon de veau glycériné, 
la scene change aussitét et la prolifération se fait d’une facon 
luxuriante. 

Les conditions qui doivent se trouver réunies pour permettre 
au bacille de Koch de se développer sur un terrain nouveau 
pour lui, ne sont plus nécessaires quand on le transporte direc- 
tement d'un organisme vivant dans un autre. C’est ainsi que 
s’expliquent les résultats souvent positifs obtenus par les inocu- 
lations aux animaux. Ces résultats, nous l’avons déja fait remar- 
quer, ont été tres inégaux, et tandis que MM. Gombault et 
Chauffard ont obtenu dix fois la tuberculose sur 19 cas expéri- 
mentés, MM. Kelsh et Vaillard ne l’ont obtenu qu’une fois 
sur dix. 

Les épanchements de trois pleurésies suspectes (obs. 10, 11, 
14), d'une pleurésie franchement tuberculeuse (obs. 15) et le 
liquide péritonéal du deuxitme malade de M. Girode ont été 
essayés sur les cobayes. Toutes les fois ces essais ont été néga- 
tifs. Nous avions pourtant eu soin dans les trois premiers cas de 
Jaisser reposer le liquide recueilli par la thoracenthése jusqu’a 
ce que toutes les matiéres tenues en suspension se soient réunies 
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au fond du ballon, puis nous l’avions décanté, et nous avions 
injecté les couches inférieures chargées de dépét a la dose de 
2 ou 3 centimetres cubes dans le péritoine de cobayes. 

Ces expériences tendent donc & prouver que si le hacille de 
la tuberculose se rencontre dans certains épanchements pleuraux, 
il ne se rencontre pas dans tous, et que méme, il peut faire tota- 
lement défaut dans le liquide de pleurésies franchementtubercu- 
leuses. | 
Ces faits sont parfaitement d’accord avec les recherches micro- 
scopiques de MM. Kelsch et Vaillard qui ont montré que, dans la 


pleurésie simple, les nodules tuberculeux s’entourent de capsules _ 


fibreuses et n’évoluent pas, eu général, vers le ramollissement. 
Mais si ces auteurs reconnaissent a la forme séreuse de |’af- 


fection une tendance a‘l’organisation fibreuse et a la cicatrisa- 


tion, ils regardent au contraire la nécrose des fausses mem- 
branes tuberculeuses, leur ramollissement successif, comme la 
caractéristique des pleurésies purulentes. Sur quatre cas d’em- 
pyeme inoculés aux cobayes, ils ont obtenu deux fois du tuber- 
cule. C’est probablement dans les faits de cette nature, quand la 
matiére tuberculeuse caséifiée tombe en grande quantité dans 
la cavité pleurale, que les ensemencements devront donner des 
résultats positifs. 

Dans le seul cas de pleurésie purulente que nous ayons 
observé, nous n’avons pas recherché le bacille de Koch, mais 
nous avons constalé la présence d’un microcoque, tres petit, 
réuni en zooglées peu volumineuses, ne se développant pas a 
une température inférieure & 20 ou 22°, donnant dans le bouillon 
de veau des cultures 4 peine développées, constituées par une 
fine poussiére, et sur la gélose glycérinée des colonies de un 
ou deux millimétres de diamétre et d’une minceur extréme. 

Nous avons déja dit que deux de nos épanchements séro- 
fibrineux avaient donné des cultures pures de microcoques par- 
liculiers. Dans l’épanchement du n° 9 Grisolle (obs. 8) existait 
un microcoque assez petit, disposé en chaines de 2, 3 ou 4 élé- 
ments, ne liquéfiant pas la gélatine, donnant a sa surface ou sur 
la gélose une couche blanche, épaisse, d’aspect vernissé, de con- 
sistance visqueuse. L’épanchement du n° 3 Saint-Denis (obs. 2) 

contenait également un microcoque, mais un microcoque trés 
volumineux, en zooglées, et dont les cultures blanches et épaisses 
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s’étalaient sur toute la surface de la gélose. Ajoutons que ces 
deux pleurésies ont guéri sans suppurer. 

Des deux observations de pleurésie rhumatismale qui fer- 
ment Ja liste insérée plus haut (obs. 19 et 20), une seule, la der- 
niére, nous a donné un liquide contenant des micro-organismes. 
Chez un homme mort de rhumatisme articulaire aigu compliqué 
de péricardite etde pleurésie double, les épanchements pleuraux, 
le sang du ceeur gauche et la synovie du genou gauche renfer- 
maient un microcoque en chainettes contournées, irréguliéres, 
constituées par des points assez petits. Ce microcoque cultivé 
au sortir de ’organisme dans du bouillon de veau s était déve- 
loppé sous forme d’un fin nuage composé de petits grains 
arrondis. Ensemencé le lendemain et le surlendemain dans le 
méme milieu, ainsi que sur la gélatine et sur la gélose, il n’a 
plus fourni aucun développement. 

De méme, dans deux autres cas de rhumatisme articulaire 
aigu, nous avons obtenu parculture, soit du sang pris a l’extré- 
mité du doigt, soit de l’urine recueillie 4 |’6mission avec toutes 
les précautions voulues, un microorganisme en chainettes con- 
tournées, irréguliéres, en tout semblable au précédent et dont il 
nous a été impossible de produire une deuxiéme génération. 


DE L’ABSENCE DES MICROBES DANS LES TISSUS 
VEGETAUX, 


Par M. A. DI VESTEA. 


Au laboratoire de la clinique Cantani, 4 Naples. 


. 


Le Bulletin médical m’ayant appris les résultats de M. Ga- 
lippe sur la présence des microbes dans la substance des végé- 
taux, j’ai eul’idée de controler ces expériences, en désaccord avec 
tout ce qu’on croyait savoir jusque-la, et j’ai commencé sur ce 
sujet un travail que la maladie m’a forcé d’interrompre. mais 
dont je crois bon d’ajouter les résultats & ceux que M. Fernbach 
a publiés dans le tome II de ces Annales. 

Je me suis mis dans les mémes conditions que M. Galippe, 
c'est-a-dire que j’al‘opéré sur des plantes maraichéres cultivées 
dans les environs de Naples, sur des terrains bas ou se réunis- 
sent les‘vidanges de la ville. Je me suis surtout servi des tro- 
gnons d’une variété de laitue que nous nommons /aitue romaine. 

Pour faire des prises d’essai, je me suis servi, comme 
MM. Laurent et Fernbach, d’un emporte-piéce, mais il était en 
verre et présentait des dispositions particulitres. Dans le tube 
a paroi mince qui servait d’emporte-pitce, pouvait glisser un 
autre tube a paroi épaisse, plus long que le premier, fermé & la 
ouate &son extrémité libre, et glissant dans un bouchond’ouate 
a Pintérieur du premier salto: Le tout était chauffé a 150° apres 
avoir été introduit & moitié dans un tube & essai, fermé par un 
tampon d’ouate. On coupe alors le végétal avec un couteau 
flambé, on enfonce dans la coupure fraiche l'extrémité tran- 
chante du tube 4 paroi mince, qui emporte un cylindre du tissu 
végélal, et on replace Pomportey -piéce dans |’éprouvette protec- 
trice. A aide du tube a parol épaisse, on posse dans le tube a 
essai le bouchon végétal, qu’on écrase et qu’on broie avec le 
méme tube servant de pilon. On aspire ensuite, par son 
extrémité libre, une partie du liquide exprimé du tissu, et ons’en _ 
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sert pour ensemencer du bouillon de veau stérilisé, pendant que, 
d’un autre cdté, on fait arriver avec pureté, dans |’éprouvette 
contenant les débris végétaux, un peu du méme bouillon. On 
ferme ensuite a la ouate, et on a ainsi deux séries de cultures 
pour chaque essai. J’ai fait aussi des cultures dans le vide, en 
mettant le bouillon ensemencé dans des vases disposés pour cela. 

De nombreuses expériences m’ont conduit aux conclusions 
suivantes : 

1° Les cultures dans le vide ou a l’air, faites avec des plan- 
tes que j’avais recueillies moi-méme ou qu’on apportait fraiches 
de la campagne au laboratoire, sont demeurées réguliére- 
ment stériles. 

2° Si on abandonnait au préalable les mémes végétaux a l’air 
pendant 24 heures el au-dessus, une nouvelle prise d’essai dans 
le trognon donnait tres souvent des ensemencements féconds. 

3° Enfin, chaque fois que j’ai opéré sur des végétaux achetés 
au marché, j'ai, comme M. Galippe, obtenu des cultures, qui chez 
moi étaient méme toujours fécondes. 

Ce dernier résultat s’explique, je crois, surtout par ce fait que 
les jardiniers et les marchands arrosent leur marchandise, pour 
lui conserver sa fraicheur naturelle, avec de l'eau en général tres 
chargée de microbes. 

Mes expériences me semblent donc expliquer les résultats de 
M. Galippe, mais sont d’accord avec celles de M. Fernbach pour 
montrer qu’il n’y a pas 1a de dérogation a la loi de M. Pasteur, 
selon laquelle les tissus végétaux normaux sont impénétrables 
pour les microbes. 

Je ne voudrais pourtant pas conclure, au point de vue hygiéni- 
que, gu’ilne faut pas se méfier de l’emploi des végétaux provenant 
de champs irrigués 4 l’eau d’égout. Il est clair que ces végétaux 
peuvent emporter avec eux des germes pathogénes déposés natu- 
rellement aleur surface, comme M. Pasteur l’a démontré pour le 
charbon, ou ayant pénétré accidentellement dans leur intérieur, 
par exemple avec les insectes souvent imperceptibles qui les 
rongent. Par conséquent l’hygiéne aura toujours a conseiller, 
surtout en temps d’épidémie, l’usage de végétaux convenable- 
ment cuits. 


REVUES ET ANALYSES 


C. Frarnke. Action de l’acide carbonique sur la vitalilé des microorganismes. 
Zeitschr. f. Hyg., t. Y, p. 332. 


s 


Il y a longtemps qu’on s’est préoccupé de rechercher l’action de divers 
gaz et surtout de l’acide carbonique sur la vitalité des microbes. Mais on 
ne peut pas dire que la question ait beaucoup progressé. Il en a été pour 
elle comme pour celle de l’action de la chaleur ou des antiseptiques : plus 
on l’a étudiée, plus on a reconnu qu'elle était complexe, et devait se diviser 
en une série de questions particuliéres, dont chacune demandait une étude 
et avait chance de recevoir une solution spéciale. Rien ne prouve, en effet, 
que l’action de l’acide carbonique sur un méme microbe soit indépen- 
dante de son dge, de son milieu de culture, de ses conditions héréditaires, 
de la température, etc. Les expériences de M. Fraenkel ont le mérite d’étre 
faites dans des conditions déterminées, pour lesquelles seulement elles sont 
probantes. Des microbes divers étant soumis ensemble, dans un milieu a la 
gélatine peptone, et dans les mémes conditions, a l’action dun méme 
courant d’acide carbonique, on cherche ceux qui poussent en présence de 
ce gaz, ceux que l’acide carbonique arréte sans les tuer, ceux qu'il tue. 

Dans une pareille question le procédé expérimental a de l’importance. 
Nombreux sont les travaux dans lesquels on se contentait innocemment, 
quand on youlait étudier l’action de l’acide carbonique sur des microbes, 
de remplir de ce gaz une cloche qui contenait la culture, ou le flacon dans 
laquelle elle était faite, sans se préoceuper de savoir si on avait totalement 
éliminé l’air de la cloche ou celui’ du liquide nutritif. M. Fraenkel es. 
plus sévére, et nous avons donné dans un article précédent (voir ces 
Annales, t. Il, p. 333) Vindication de son mode opératoire. Aprés avoir 
ensemencé la gélatine nutritive, il la répartit en couche a la surface du 
tube & essai, suivant la méthode d’Esmarch, et fait passer dans le tube, 
au moyen de deux tubes recourbés, un courant d’acide carbonique qui 
dure tout le temps du séjour des tubes a l’étuve. Les résultats enregistrés, il 
remplace par de l’air le gaz des tubes of rien n’a poussé, et distingue ainsi 
ceux ou les germes étaient absolument morts de ceux ov ils n’étaient qu’en- 
dormis. Il pousse méme le scrupule jusqu’é se méfier de la pénétration 
de V’acide carbonique dans les profondeurs de la couche de gélatine, 
pourtant trés mince, exposée & son action, etil exécute & la suile une autre 
série d’expériences dans lesquelles il fait harboter le gaz dans la gélatine 
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liquéfiée. Il ferme alors hermétiquement le tube, disposé pour cela comme 
on le verra dans l'article cité, refroidit la gélatine qui a été ensemencée 
a l’avance, et la répartit en rouleau sur les parois du tube. 

Comme on pouvait le prévoir, par les faits isolés que possédait déja la 
science, tous les cas sont réalisés dans l’action de l’acide carbonique sur les 
germes des microbes. 

« Un nombre limité de microbes peut se développer aussi bien et a 
trés peu prés aussi vite dans un courant d’acide carbonique que dans l’air; 
tels sont le bacille du typhus abdominal, les bacilles d’Emmerich et de 
Brieger, le pneumococcus de Friedlaender, le bacille de la fermentation 
lactique de Hueppe, et de la levure authentique. 

« Beaucoup d’autres sont en état de pousser dans l’acide carbonique, 
mais avec plus ou moins de difficulté et plus ou moins de retard..., tels sont 
le M. prodigiosus, le Bacillus indicus, le Proteus vulgaris, le Bacillus phos- 
phorescens. 

« D’autres ne peuvent triompher de la résistance que leur oppose 
Yacide carbonique que si on les expose a haute température : tels sont le 
Mic. tetragenus, qui ne subit, a la température ordinaire, qu’un développe- 
ment a peine sensible; les bactéries du choléra des poules, de la peste 
porcine, de la septicémie des lapins, du rouget, de la septicémie des souris, 
le Streptococcus pyogenes et celui de l’érysipéle, enfin les Staphyl. aureus et 
albus. » 

Remarquons en passant que presque tous ces microbes sont pathogénes, 
habitués a vivre, par conséquent, a des temperatures voisines de celle 
du corps des animaux, et dans des milieux ou il y a de l’oxygéne libre, ou 
du moins faiblement combiné, et saisissable pour la majorilé de ces 
microbes, sinon pour tous. Il est intéressant de constater que la suppres- 
sion de cet oxygéne ne les empéche pas de se développer, quand on leur 
laisse par ailleurs leurs conditions de température. 

« Enfin, continue M. Fraenkel, pour tous les autres microbes, c’est-a-dire 
pour le plus grand nombre des espéces saprophytiques et pathogénes, 
en particulier pour les bacilles du charbon et du choléra asiatique, l’acide 
carbonique améne un arrét absolu de développement. » 

Ici la question se complique un peu, car il ya ase demander si cet arrét 
de développement est définitif ou momentané. On peut le voir assez facile- 
ment en ramenant de lair dans le tube, a la place de l’acide carbonique. 
Ontrouve alors que si quelques espéces ne poussent plus, et se montrent défi- 
nitivement mortes, d'autres se développent, et avaient résisté sans en 
mourir a l’action de l’acide carbonique. Mais le nombre des colonies semble 
toujours beaucoup plus faible que celui des germes ensemencés, et en chet- 
chant, en effet, par la méthode des plaques de gélatine, ce que devient le 
nombre de germes dans une culture parcourue par un courant continu 
d’acide carbonique, M. Fraenkel a vu que ce gaz tuait toujours un 
nombre plus ou moins grand de germes. 

« La moins sensible des espéces étudiées a été le bacille de Finkler, 
qui aprés 8 a 40 jours passés dans l’acide carbonique renfermait encore 
beaucoup de germes vivants, Les bacilles du charbon donnaient des colonies 
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de moins en moins nombreuses, mais on ne les a pas vus mourir complete- 
ment, Le Staphyl. aureus se comporte de méme, mais la diminution du 
nombre des germes y est- un peu plus rapide. Les bacilles du choléra 
périssent vile ef presque en totalité dans l’acide carbonique ; quelques 
individus ont pourtant persisté jusqu’a la fin des recherhes. Le hacille de 
Deneke périt d’ordinaire au bout de 3 a 4 jours, et ce n’est qu “exception- 
nellement gu’il dépasse ces limites. 

Il y a dans ces résultats un fait curieux et que M. Fraenkel laisse 
inexpliqué, c’est la persistance de la vie chez quelques individus d’une 
espéce dont tous les autres ont rapidement péri sous l'influence de l’acide 
carbonique, et cela avec des especes chez lesquelles on ne connatt ni spores, 
ni rien qui y ressemble. Mais il y a un autre point qui mériterait aussi 
d’ctre étudié de plus prés, et au sujet duquel on aurait aimé a connaitre 
l'opinion raisonnée de M. Fraenkel, c’est la nature de l’action exercée par 
lacide carbonique. 

Agit-il uniquement comme moyen d’élimination de Vovannt ou a-t- i 
sur les microbes une action propre, antiseptique ou toxique; ce qui revient 
a dire, pour faire sortir du vague la question, et la poser de suite sur le 
terrain expérimental : acide carbonique pourrait-il étre remplacé, dans les 
expériences de M. Fraenkel, par un autre gaz inerte, tel que Vhydrogene ou 
lazote, ou encore par le vide? Ou bien, la substitution de l’azote a l’acide 
iboats changerait-elle les résultats? 

M. Fraenkel croit que V’action de lacide carbonique sur les cultures de 
bactéries ne se résume pas seulement en une élimination de l’oxygéne, et 
il se base pour cela, d’abord sur un argument tiré dune classification de 
Liborius 4 laquelle nous ne pouvons ajouter confiance (V. ces Annales, t. 1, 
p. 341), ensuite sur deux séries d’expériences dans lesquelles deux microbes 
anaérobies, celui du charbon symptomatique et celui de loedéme malin 
(vibrion septique de M. Pastéur), n'ont pas poussé dans l’acide carbonique, 
tandis qwils se développent dans l'hydrogéne. 

Il faut accepter ce résultat, si l'expérience le fournit, s'il n'y'a pas eu 
de causes d’erreur dans l’expérience de Fraenkel, et si l’hydrogéne qu'il avait 


enfermé dans son tube a essais, fermé par un bouchon de caoutchouc paraf- . 


finé, a consenti a y rester pendant la durée de l’expérience, et n’a pas 
donné licu & une faible rentrée d’oxygéne, peut-étre suffisante & des étres 
qui ne sont pas absolument anaérobies, mais peuvent se développer dans 
un milieu faiblement aéré, Jincline, pour ma part, a accepter la conclusion 
de M. Fraenkel, qui est en parfait accord avee ce que l’on sait de l’action de 
acide carbonique sur d'autres cellules végétales, mais je suis un peu surpris 
de voir que celte action se soit manifestée surtout, ou ait été étudiée de pré- 
férence, sur des cellules déja trés anaérobies, c’est-d-dire habituées au contact 
de doses considérables d’acide carbonique. Il me semble que si ce gaz a une 
action, il devrait surtout la manifester sur des cellules aérobies, et, qu'il y 
aurait par exemple intérét a chercher ce que. donneraient des cultures 
comparatives de ces ¢tres dans dés mélanges variés d'oxygéne avec de 
l’azote ou de l’acide carbonique. C’est un sujet d'études tout neuf, que quelque 
savant voudra peut-étre entreprendre. axe 
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Corner. Sur la maniére d’étre des bacilles de la tuberculose dans l’or- 
ganisme animal sous l’influence de substance entravant leur développe- 
ment. Zedtschr. f. Hyg., t. V, 1888, p. 98. — La distribution des bacilles 
tubereuleux en dehors du corps. Id., p. 1914. 


Dans deux articles trés intéressants, M. Cornet expose les résultats de 
ses expériences, faites 41’Institut de M. Koch a Berlin, au sujet de l’influence 
de différents agents antiseptiques sur les bacilles tuberculeux contenus dans 
le corps des animaux et au sujet de la distribution de ces bacilles en dehors 
de Vorganisme. 

Pour résoudre la premiére question, M. Cornet inocule les cultures tuber- 
culeuses a de petits animaux (surtout & des cobayes) et les traite ensuite 
par des doses maxima de différentes substances considérées comme des 
remédes plus ou moins efficaces contre la tuberculose : tannin, acétate de 
plomb, suc d’ail, pinguin. (alantol et acide alantique), sulfure d’hydrogéne, 
menthol, sublimé mélangé avec l’acide hydrochlorique, créoline et créosote. 


‘Dans toutes les expériences, le traitement le plus intensif, & l'aide de ces 
- différentes substances, n’a donné que des résultats absolument négatifs, en 
“ce sens que les bacilles continuaient a se développer chez les animaux 


traités comme chez les animaux de controle, qui n’étaient soumis a aucun 
traitement. : 

Outre l’action de ces différents médicaments, M. Cornet ctudia encore 
Vinfluence de l’altitude sur la marche de la tuberculose. I] inocula dans ce 
but douze cobayes, dont six furent transportés a Davos, tandis que six 
autres furent conservés a Berlin. Les deux groupes d’animaux manifestcrent 
absolument les mémes phénoménes de tuberculose, et la mort survint 
presque simultanément chez les uns et les autres. 

M. Cornet est loin d’étendre ces résultats des cobayes al’homme, bien 
qu'il passe facilement de l’una l'autre, quand il s’agit de calculer ce que 


_devraient étre pour l'homme les doses de médicaments, en partant-des doses 


restées sans action sur les cobayes. li ne faut pas oublier, en effet, que les 
bacilles de la tuberculose peuvent se comporter envers les désinfectants 
d'une maniéere bien différente, suivant le milieu de culture de ces microbes. 
Si Yorganisme de homme est par lui-méme moins favorable aux bacilles 
que celui des cobayes, s'il devicnt le siége de quelque influence tendant a 
affaiblir les bactéries, il est évident que pour tuer ces hacilles affaiblis il 
faudra une moindre quantité d’antiseptiques que pour les bacilles plus 
vigoureux des cobayes. Il se produirait la quelque chose danalogue a 
V'influence d’une méme dose d’antiseptiques sur le virus et les vaccins char- 
bonneux. M. Cornet admet, du reste, lui-méme l'action favorable de la 
eréosote sur les phtisiques, quoiqu’il Vattribue, non a une influence directe 
sur les bacilles, mais uniquement a ce que la créosote diminue l’abondance 
de la sécrétion. 

Dans son second mémoire, M. Cornet expose ses. nombreuses expériences 
urla distribution des bacilles de la tuberculose en dehors de l’organisme. 
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Pour obtenir des résultats précis, il recueillait la poussiére de différentes 
localités et l'introduisait dans la cavité abdominale des cobayes. La con- 


, 


clusion générale de M. Cornet est que le virus tuberculeux, loin d’étre ubi- 


quitaire comme on le prétend souvent, est réparti d’aprés des régles fixes. 
Le plus souvent il a pu étre retrouvé dans la poussiére des habitations des 
phtisiques, et notamment de ceux qui crachaient sur le plancher ou dans 
des mouchoirs. Sur 21 salles d’hépitaux contenant des phtisiques, 15 ont 
présenté le virus tuberculeux. Il a été retrouvé aussi dans trois salles 
d’aliénés, dans lesquelles séjournaient des malades atteints par la phtisie. 
Un résultat positif a été encore obtenu par M. Cornet dans la piéce de 
‘l'Institut hygiénique, qui servait pour.ses expériences d'inhalation des 
matiéres tuberculeuses. 3 
Des recherches nombreuses pratiquées par le méme expérimentateur 
avec la poussiére de deux prisons cellulaires, de deux polycliniques, d’une 
salle d'inhalation pour les poitrinaires, dans un établissement sanitaire 


contenant des malades du lupus, la poussiére d'un orphelinat avec beau- 


coup d’enfants scrofuleux, celle de l'Institut pathologique, de trois salles 
chirurgicales et de plusieurs rues a Berlin, ont toujours donné des résultats 
absolument négatifs. 


Aprés avoir ainsi établi que le virus tuberculeux, loin d’étre uniformé- 


ment réparti partout, se retrouve surtout dans le yoisinage des phti- 
siques, M. Cornet cherche a utiliser ce résultat général pour résoudre la 
grande question de la prédisposition tuberculeuse. Il croit possible de 
réfuter toute cette théorie de la prédisposition, et de faire de tout dévelop- 
pement de la phtisie une pure affaire de contagion. Quant aux cas nom- 
breux ot des personnes, mises souvent en contact avec le virus tuberculeux, 
ne prennent pas la maladie, ce sont pour M. Cornet de simples « éventua- 
lités », Pour justifier sa théorie, il se rapporte & des faits nombreux 
observés sur les petits mammiféres. « Ainsi les cobayes, quoique trés peu 


Sujets & acquérir spontanément la tuberculose et pour cette raison beaucoup 


moins disposés que l'homme, prennent pourtant.sdrement cette maladie, a 
Ja suite de chaque inoculation ou de chaque inhalation du virus. » (Second 
mémoire, p. 196.) M. Cornet, en interprétant ce fait bien connu par beaucoup 
d’expérimentateurs, oublie que cette constante réceptivité pour le virus 
tuberculeux constitue une propriété spéciale des cobayes. Les autres espéces 
de mammiféres, méme les lapins, sont loin d’étre aussi bien disposées, et 
M. Cornet mentionne lui-méme, & diverses reprises, que ces rongeurs « ne 
cédent pas d’une maniére absolue d une infection par le virus tuberbuleux » 
(l. c., p. 196). Aprés une injection de ce virus sous la peau de trois lapins 
égauyx d’apparence, il se développe, par exemple, chez l'un une tuberculose 
générale au bout de quelques semaines, chez un autre seulement aprés 
plusieurs mois ', tandis que le troisiéme résiste définitivement a linfection. 
C’est done que les lapins ont une prédisposition différente pour la tuberculose. 


1.M. Cornet mentionne lui-méme, dans’son premier mémoire (p. 105), un lapin 
mort le cinquiéme mois aprés une inhalation répétée du virus tuberculeux. 
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On ne peut admettre ici d’éventualité diyerses au sujet de l’infection 


par le virus tuberculeux. 
_ Il existe donc des especes chez lesquelles la disposition individuelle est 


-absolue et d’autres ot elle est beaucoup moindre et en méme temps fort 


variable. Il est évident que l’homme appartient a la derniére catégorie. Des 
faits d’une valeur générale, comme par exemple la rareté extraordinaire de 
la phtisie acquise & Madére par les Européens émigrés dans cette fle, ow le 
virus tuberculeux est tellement abondant (fait établi par feu le professeur 
Langerhuns), et piusieurs autres exemples analogues (entre autre le célébre 
fait du Brompton Hospital) ne peuvent étre expliqués par de simples « éven- 
tualités », mais concordent parfaitement avec la prédisposition individuelle 
des tissus de l’organisme a acquérir la tuberculose. 

A la fin de son mémoire M. Cornet énumére les mesures prophylactiques 
qu’on devrait accepter partout contre la propagation de la tuberculose. La 
premiére condition serait de ne jamais cracher sur le plancher ou dans les 
mouchoirs, mais dans des crachoirs, au fond desquelles on pourrait verser 
une mince goutte d’eau ordinaire. Les personnes phtisiques ne doivent pas 


‘embrasser des personnes bien portantes. Les yerres et les cuilléres em- 


ployés par les malades ne doivent servir a d’autres personnes qu’aprés avoir 
été lavésavec de l’eau chaude. Le linge des phtisiques doit ¢tre lavé séparé- 
ment, et notamment les mouchoirs et les chemises doivent étre bouillis trés 
soigneusement. Il serait désirable de les désinfecter pendant une heure a 
Yaide d’un appareil a vapeur. Il est nécessaire aussi de désinfecter les 
vétements et d’autres objets qui appartenaient a des personnes mortes de 
la tuberculose. Les murs des appartements doivent étre désinfectés avec la 
crofite de pain, d’aprés le procédé d’Esmarch. 

M. Cornet propose des mesures analogues pour les familles, les écoles et 
les fabriques contre linfection des personnes bien portantes par le virus 
tuberculeux. Aprés avoir constaté que le petit miroir du laryngoscope est 
souvent infecté dansle larynx des phtisiques, et se laisse difficilement désin- 
fecter, M. Cornet propose de n’observer les malades qu’avec leur propre 
miroir, E. M&rTcHNIKOFF. 


ERRATUM 


A la page 506 de ce volume, ligne 4, dans l'article de M. Metchnikoff, 
i , . . 
lire bactéries au lieu de bactéridies. 
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4. La colonne A comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement; Ia colonne B celles mordues par des ani- 
maux reconnus enragés 4 l’examen vétérinaire; La colonneC les personnes mordues 
par des animaux suspects de rage. 


Les animaux mordeurs ont été : 
Chiens, 104 fois; chats, 6 fois. 


Aucune nouvelle de déces n’est parvenue a l'Institut Pasteur. 
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